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|. GIRIS VE AMAC

Uriner inkontinans International Continence Society’nin (ICS) tanimima gore ‘sosyal
veya hijyenik bir problem haline gelen, objektif olarak gosterilebilen istem dis1 idrar kagirma
sikayeti’ dir (1).

Prevalans: gesitli ¢alismalarin sonuglarina gére %9 ila 72 arasinda degisse de en
yaygin kabul edilen %10-40’dir. Yasla beraber goriilme siklig1 giderek artar (2).

Uriner inkontinansi olan hastalarda 1slaklik hissi, enfeksiyona yatkinlik, sosyal
izolasyon , depresyon ve buna bagli olarak iiretkenligin kaybi, ailesel ve toplumsal hizmet
kayb1 ve seksiiel yasamin bozulmasi ile karsi karsiya kalinir. Bu durumu 6nlemek igin
hastalarin birgok sosyal ve fizik aktivitelerini, hatta sivi alimlarim bile kisitladiklart
bilinmektedir.

Hastaligin maliyeti ¢ok yiiksek rakamlara ulasirken, bu maliyetin yarisi tedavi igin
degil, bu hastalikla yasamak i¢in kullanilmaktadir (bez, giysi...v.b.) (3).

Asir1  aktif mesane (AAM) sendromu ICS’in 2002°deki tanimlamasina gore
‘semptomlar1 agiklayabilecek patolojik ya da metabolik durumlarin yoklugunda, sikigma
inkontinasi ile birlikte veya sikisma inkontinanst olmaksizin, genellikle sik idrara ¢ikma ve
gece idrara ¢ikma ile birlikte olan sikisma hissi’ seklindedir (1). 40 yas lzerindeki
erigkinlerde AAM’nin prevalanst %]11-22 iken, yasla birlikte prevalans: artar, 70’li yaslarda
% 40’lara ulasir. Amerika Birlesik Devletleri’nde (ABD) 2000 yilinda AAM tanist alan
toplam hasta sayis1 34 milyon, yillik toplam maliyet 12.6 milyar dolar, hasta basina maliyeti
ise 267 dolar / y1l olarak agiklandi (4).

Detriisor insitabilitesi veya 2002’de ICS tarafindan yapilan yeni adlandirma ile
detriisor asir1 aktivitesi ise asir1 aktif mesane sendromunun nedenlerinden biri olup dolum
fazinda istemsiz gelisen ve inhibe edilemeyen detriisor kontraksiyonlar1 ve bunun sonucu
gelisen iiriner yakinmalarla karakterize klinik durumdur (1). Cok cesitli tedavi segenekleri
mevcut olsa da en yaygin kullanilan medikal tedavidir.

Calismamizin amaci iirodinamik detriisér asir1 aktivitesi saptanan hastalara; su an en
stk kullanilan antikolinerjiklerden; trospiyum kloriir ile propiverin hidrokloriiriin
etkinliklerinin tirodinamik ve semptomatik olarak karsilastirilmast ve yan etkilerinin hasta

uyumu iizerine etkilerinin gosterilmesidir.



Il. GENEL BIiLGILER

Uriner kontinans; idrarin yeterli miktarda depolanip, Uygun zaman araliklari ile istemli
olarak bosaltilmasi olarak tamimlanir. Kontinans mekanizmasi; anatomik, norolojik ve
fonksiyonel etkenlere baglidir. Bu nedenle santral ve periferik sinir sistemi, mesane, iiretra,
pelvik kas ve bag dokusu yap1 ve islevleri normal olmalidir. Bu yapilarin birbirleri ile olan
iligkilerinin anlasilmast i¢in embriyolojik gelisimleri, anatomik 1iliskileri, fizyolojik

mekanizmasi ve norolojik ileti sisteminin bilinmesi gerekir.

EMBRIYOLOIJI

Embriyolojik gelisim ektoderm, endoderm ve mezodermal hiicrelerin farklilasmasi ile

meydana gelir. Yolk kesesini doseyen endodermin bir kismi invagine olarak 4. haftada
Onbarsak, ortabarsak ve sonbarsagi olusturur. Sonbarsaktan gelisen kloaka; rektal ve
iirogenital kanalin ortak son bdliimiinii olusturur. 4. ile 6. gestasyonel haftalar arasinda
iirorektal septum kloakay1 primer iirogenital siniis (6n) ve anorektal kanal (arka kisim) olmak
iizere ikiye ayirir. Urogenital siniis mesane, iiretra ve vajina olarak farklilasirken mezonefrik
kanallar; tirogenital siniisiin arka-lateral duvari ile birleserek birlikte mesaneyi olusturlar.
Mesanenin, mezonefrik kanallar tarafindan olusturulan kismina trigon adi verilir. Boylece
mesanenin st kismi yolk kesesinden gelistigi i¢in endoderm ile doseli iken, trigon
mezonefrik kanaldan gelistigi i¢in mezodermal kokenlidir, ancak ilerleyen haftalarda trigon
endodermal epitelyal hiicrelerle kaplanir (Tablo 1) (5).
Trigon
Mesonefrik kanallar .): Ureterler, renal pelvis, kaliksler, toplayict tiibiiller

p Uretra (posterior proksimal boliimii)

/

Uretra
Mesane
Urogenital siniis Uretra (ana boliim)

/ -e - -
Kloaka Vajina distal 1/3-1/5, hymen, vestibiil

Rektum \
/ Vajina

Paramesonefrik kanallar —Vajina proksimal 2/3-4/5
Uterus ve tubalar

Tablo 1. Urogenital sistemin embriyolojik gelisimi



FONKSIYONEL ANATOMI

Pelvik Taban Anatomisi

Pelvis; abdominopelvik boslugun linea terminalis altinda kalan bolimiidiir. Linea
terminalisi; Kkrista pubika, pekten pubis, linea arkuata, sakrumun ala ve promontoryumu
seviyesinden ¢izilen ¢izgidir. Major pelvis; linea terminalisin tstiinde kalan, mindr pelvis
(gergek pelvis) ise altinda kalan kismidir. Pelvis altta pelvik diafram ile siirlidir. Pelvik
diafram, pelvisin tabaninin1 meydana getirir ve pelvisi perineden ayirir.

Pelvik tabana kranialden bakildigi zaman, 6nde simfizis pubis, arkada sakrum ve
yanlarda spina iskiadikalarin sinirladigi eskenar dortgen seklindedir. Spina iskiadikalar
arasindan gegen ¢izgi, pelvik taban1 6n ve arka olarak ikiye ayirir. Pelvik tabani olusturan
yapilar, periton ile vulva cildi arasinda yer alip, yukaridan asagiya dogru periton, pelvik
visera, endopelvik faysa, levator ani kasi, perineal membran ve ylizeyel genital kaslardir. Bu
yapilarin destegini, kemik pelvis ve pelvis kaslar ile olan baglantilardan saglanir. Bu destek
yapilar pasif ve aktif olarak ikiye ayrilir. Pasif destek yapilari; kemik pelvis (sakrum, koksiks,
pelvis koksa) ve bag dokusu (parietal fasya, arkus tendineus levatoris ani (ATLA), arkus
tendineus fasya pelvis (ATFP), viseral fasya) olustururken, aktif destek yapilari; kaslar
(levator ani) ve sinirler (pudendal sinir ve sakral pleksus) meydana getirir.

1. Kemik pelvis

Ilium, iskium ve pubisden olusan 2 koksa kemiginin arkada sakrum ve koksiksin
birlesmesi ile meydana gelir. Pelvik organlari koruyucu rolii belirgin iken, destekleyici rolii
azdir. Pelvik tabanini olusturan ana yapilar: m.levatdr aninin anterior kismi ve koksigeus kasi

direkt kemik pelvise yapisirlar.

2. Bag dokusu (Endopelvik Fasya)

Kollajen, fibroblast, elastin, diiz kas hiicreleri, ndrovaskiiler ve fibrovaskiiler liflerden
olusup, sekilsiz olan viseral organlara sekil verip, pelvik duvara asili durmalarini saglar ve kas
kuvvetlerini kemik pelvise aktarir. Kollajen, hem yapisal dayaniklilik saglar, hem de elastik
ozelligi darbe emilmesini ve kaslar gerildikten sonra eski sekillerini almalarin1 saglar. Bu
dinamik yapisi sayesinde, cerrahi sonrasi yara iyilesmesinde ve hormonal degisikliklerde
yeniden yapilanma (remodeling) olusturabilir. Sinirlar1 belirgin, norovaskiiler paketleri
cevreleyen yogunlasmis bag dokusu yapilarina ligament, simirlart belli olmayan yaygin bag
dokusuna ise endopelvik fasya denir.Endopelvik fasyanin iizeri parietal periton ile kapl olup,

uterin arterin proksimal kismindan baglayarak, vajina ve levator ani’ye kadar uzanip, onlarla



kaynagsir. Uterusu pelvik yan duvara baglayan kismina parametrium (kardinal-uterosakral
ligament kompleksi), vajinayr baglayan kismina parakolpium denir (puboservikal ve
rectovajinal fasya). Uterus ve vajen apeksinin desteklenmesinde en énemli yap1 olan kardinal
ligament (Mackenrodt bagi), bilateral uterus istmus ve serviks hizasinda baslayip, arkada
sakrouterin ligamentler ile birleserek pelvik yan duvara uzanir. Puboservikal fasya; mesane
duvari ile vajen on duvari fasyalarinin birlesmesi ile olusup, vajen 6n duvar destegini saglar.
Proksimalde kardinal-uterosakral ligament kompleksi, distalde periiiretral fasya, laterallerde
endopelvik fasya ile birlesir. Rektovajinal fasya posterior vajinal fasya ile prerektal fasyanin
birlesmesi ile olusup, proksimalde kardinal-uterosakral ligament kompleksi, distalde perineal
cisime baglanir; boylece arka vajina ve perineal destek saglar.

Pelvik duvarin fasyasi m. obturator internus ve priformisin iizerini déseyen fasyadir.
ATLA obturator fasyanin kalinlasmasiyla olusur ve on tarafta pubik ramusa, arkada ise spina
iskiadikaya uzanir. M.levator aninin biiyliik kismi buradan kaynaklanmaktadir. ATFP pelvik
diyaframin tizerinde bulunan ve simfizis pubisin alt kismindan spina iskiadikaya kadar uzanan

endopelvik fasyanin kalinlagsmasi ile olusan beyaz banda denir.

3. Pelvik taban kaslari

Pelvik taban kaslar1 3 tabakadan olusur: iist, orta ve alt tabaka. Ust tabakay1 levator ani
kas grubu olan m. pubokoksigeus (puboviseral kisim) ve m. iliokoksigeus (diafragmatik
kisim) ile m. koksigeus olusturur. Levator plak ise, aniis ile koksiks arasinda m.
pubokoksigeusun posterior lifleri ile m. iliokoksigeusun birlesmesi sonucu olusur ve ayakta
iken horizontal diizlemde olup, rektumu ve iist 2/3 vajeni destekler.

Pelvik diafram arasinda bulunan iiretra, vajina ve rektumun gegtigi bosluga tirogenital
hiatus denir. Urogenital hiatus; énde pubik kemikler ve levator ani kaslari, arkada perineal
cisim ve eksternal anal sfinkter ile desteklenir. Levator aninin pubokoksigeus ve
pubokoksigeusa ait bir kas uzantist olan puborektalis kasinin tonik aktivitesi ile {irogenital
hiatus kapanirken iiretra, vajina ve rektum komprese eder, pelvik taban ile organlar sefalik
yone dogru ¢eker. Pelvik diaframin en kuvvetli kas1 olan puborektalisin kasilmasi ile daha dar
bir anorektal a¢1 (ortalama 80 derece; normal araligi 60-105 derece) ve horizantal bir levator
tabaka olusur. Kaslarin tonusunun azalmasi durumunda tirogenital hiatus agilir, anorektal ac1
genigler ve levator tabakasi sarkar. Pubokoksigeus kasmnin bazi lifleri, eksternal firetral
sfinktere katilip, sonrasinda perineal yapiya katki saglar. Stres halinde, rektus abdominis ve
pubokoksigeus kaslarinin kasilmalariyla artan basing, abdominal bosluktan proksimal iiretraya

iletilerek, stres kontinans saglanir. iliokoksigeus ve koksigeus kaslar1 pelvik yan duvarlan



arasindaki potansiyel boslugu kapatir. Levator ani bu fonksiyonlar1; devamli tonusu saglayan,
yavas kasilan tip 1 lifler ile istemli kasilmay1 saglayan hizli kasilan tip2 lifleri barindirmasi ile
meydana getirir. Tip 1 lifler ayakta dururken, iirogenital hiatusun kapanmasin ve pelvik
viseranin pasif bag dokusu destegi lizerindeki yiikiin azaltilmasini saglar. Tip 2 lifler ise
hapsirma veya Oksiirme gibi stres olusan durumlarda karin i¢indeki ani basing degisimlerine
hizli yamt veren liflerdir. Levator ani kas grubu liflerinin ¢ogunlugu tip 1 olusturuken,
perianal ve periiiretral kisimlarda ise tip 2 lifler mevcuttur.

Pelvik fasya ve ligamentlerinin, siirekli olan abdominal basing karsisinda esnemelerini
engelleyen faktor, pelvik taban kaslarmin siirekli tonik kontraksiyonu ile pelvik tabani
kapatmas1 ve pelvik organlarin agirhigini tagimasit yoluyla bag dokusunun gerilmesini
engellemesidir.

Pelvik tabaninin orta kas tabakasini aniisiin uzun kasi olusturur. Dikey yerlesimli olup,
efor sirasinda mesane boynunun kapanmasini saglar.

Urogenital diafram (perineal membran) ise; iiretra, vajen ve rektumun distal
kisimlarini sarip pelvik diaframin altinda ve pelvik ¢ikimin anteriorunda yer alir ve alt tabaka
kaslarindan meydana gelir. M. iskiokavernosus, m. bulbokavernosus, m. transversus perinei
superficialis ve m. transversus perinei profundus tarafindan meydana getirilen yapinin
posterior tiggende karsilig1 yoktur, yerine aniis etrafinda yer alan eksternal anal sfinkter ve
iskiorektal fossalar bulunmaktadir.

Perineal cisim (santral perineal tendon) m. bulbokavernosus , eksternal anal sfinkter ve
stiperfisyel transvers perineal kasin tendonlarinin yapismasti ile olusur. Pelvik destege katilim1
cok azdir. Levator ani kasinin yukari: dogru perineal cisimi ¢ekmesi ile perineal membranin

devamlilig1 saglanir.

4. Sinirler
Uc ve dérdiincii sakral sinir motor kokleri ve pudental sinir araciligi ile pelvik taban

kaslar1 ve iiretray1 kontrol ederek kontinans mekanizmasina katkida bulunurlar.

Endopelvik fasyanin pelvik yan duvarlara baglantisi; pelvik organ prolapsusunu
tariflerken nirengi noktasini olusturur. National Institutes of Health (NIH) Terminology
Workshop for Researchers in Female Pelvic Disorders’a (6) gore pelvik organ prolapsusu lige
ayrilir:

1. Apikal veya uterine prolapsus: serviks veya vajinal apeksin anterior ve posterior

baglantilarinin arasindan prolapsusu
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2. Anterior prolapsus: vajinanin anterior kisminin prolapsusu
3. Posterior prolapsus: vajinanin posterior kisminin prolapsusu

Anterior prolapsus; ayrilma sistoseli ve gerilme sistoseli olarak ikiye ayrilir. Fasyanin
ATFP ve ATLA vasitasi ile pelvik duvara asildigi destek dokunun harabiyeti ile "lateral tipte"
(paravajinal) sistosel- ayrilma sistoseli olusurken, orta hat duvar defektleri sonucu "santral
tipte” sistosel - gerilme sistoseli meydana gelir. Lateral defektlerde, tipik olarak vajinal
rugalar silinmemistir.

On vajinal segmenti destekleyen temel anatomik yap1 puboservikal fasya (PSF) (vezikovajinal
septum), arka duvarin destekleyici yapisina rektovajinal septum veya rektovajinal fasya
(RVF) (Denonvilliers fasyasi) denilir.

Vajen %20 tist kisminin ve uterusun desteklenmesini saglayan uterosakral ligamentler
zayiflayinca uterus, vajene dogru diismeye baslar. Uterus desensusunun artmasi, vajenin asagi
dogru ¢ekilerek PSF ve RVF’da yirtilmalara yol agar. Sonugta uterin ve vajinal prolapsus
ortaya ¢ikar. Siirecin siddetine bagl olarak hafif derecede bir yer degistirmeden total uterin

prolapsusa kadar degisik derecelerde desensus izlenebilir.

Alt Uriner Sistem Anatomisi

Mesane depolama ve bosaltma (iseme) fonksiyonu olan i¢i bos 4 tabakadan olusan bir
organdir. Mesane i¢ yiizeyini doseyen mukoza ¢ok katli transizyonel hiicreli epitel (iiroepitel)
olup, sadece pasif bir bariyer degil, bolgesel mekanik ve kimyasal uyaranlara cevap veren
duysal afferent bir ndron gibi calisir. Uroepitel 3 tabakadan olusur. En dista heksogonal
yapidaki semsiye hiicreleri, ortada intermediate hiicre tabakasi, en dista basal lamina iizerine
oturan basal hiicre tabakasi yer alir. Bununla birlikte idrar gegisini 6nlemek i¢in 3 koruyucu
tabaka mevcuttur; semsiye hiicrelerinin yiizeyini doseyen glikosaminoglikan tabaka ve
hiicrelerin yiizeyini rten tiroplakin plaklar ile semsiye hiicreleri arasindaki siki baglantilardir
(zonula okliidens). Mukoza mesane govdesi boyunca gevsek ve gerilebilme o6zelligine
sahipken, trigonda kasa yapisiktir. Bunun diginda lamina propria, longitudinal, sirkiiler ve
spiral liflerin gelisi giizel dizilimi ile olusan diiz kas tabakasi1 ve en dista da fibroz dokudan
olusan seroza veya adventisya bulunur. Mesane diiz kas1 embriyolojik ve fonksiyonel olarak
detriisor ve trigon olmak iizere iki farkli yapidan olusur. Detriisor kasinin birbirlerini serbestce
caprazlayan diiz kas demetleri, mesane boynunda dairesel sekil alarak fonksiyonel bir sfinkter
ozelligi kazanir. Bu kas aginin kontraksiyonu ile mesane capi her yonden azalir. iki iireter

orifisi ve iiretra orifisinin birlestigi bolgeye trigon denir. Trigon iki kas tabakasindan olusur;
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‘derin trigon’ detriisor diiz kasinin, ‘yiizeyel trigon’ ise ireter kaslarinin uzantisidir. Mesane
boynu; mesane tabaninda, lretra liimeninin, trigon ve iiretra meatusunu c¢evreleyen,
kalinlasmig detriisor kasinin iginden gectigi bolgedir. Mesane boynunda detriisor kasi, dista
longitiidinal, ortada sirkiiler ve igte longitiidinal olarak dizilmis 3 tabaka halinde bulunur.
Longitudinal diiz kas tabakalari eksternal iiretral meatusa kadar uzanirken, miksiyonda
tretranin kisalmasini saglarlar. Ortadaki sirkiiler tabaka ise Oonden at nali gibi mesane
boynunu sararak internal iiretral sfinkteri olusturur. Mesane boynu kaslar1 ile iiretranin

baslangici arasinda belirgin bir sinir yoktur.

Kadin iiretras1 4 - 5 cm uzunlugunda, ¢ap1 8-9 mm olan fibromiiskiiler bir yap1 olup,
mesaneden asagi dogru uzanan tiibiiler bir organdir. Diiz ve ¢izgili adaleler, bag dokusu,
mukoza ve submukozanin kombinasyonu fonksiyonel bir iiretral sfinkter i¢in gereklidir.
Longitiidinal plikalar olusturan mukoza ve vaskiiler submukozal doku kars1 karsiya gelerek
tiretra liimenini kapatir ve dolum fazinda idrar kagisina engel olur. Proksimalinde yer alan
mukozay1, mesane ile devam eden c¢ok katli degisici epitel olusturur iken, distal boliimii
keratinize olmayan, ¢ok katli yassi epitel ile kaphdir. Diiz kas lifleri, tiretranin hareketli olan
proksimal kismindadir. Submukozal damarlar da {iretral kapanmayi saglar ve iretranin
arteryel basincinin kesilmesi tiretranin istirahat tonusunun azalmasina neden olur.

Uretra sfinkteri internal ve eksternal olarak ikiye ayrilmistir. Internal sfinkter
mesaneden uzanan sirkiiler diiz kas lifleri ile bag dokusundan olusur. Aslinda gercek bir
anatomik sfinkter olmayip, mesane boynu ile proksimal iiretranin birlesim yeridir. Sabit bir
istirahat tonusuyla iiretra kapanma basmcini saglar ve pasif kontinansa katkida bulunur.
Burada kapanma, detriisor tarafindan saglanir. Bu nedenle buraya "detriisor halkasi" denir.
Eksternal iiretral sfinkter mesane boynunun 1.8cm distalinde, 1.5 cm uzunlugunda ¢izgili kas
yapisindadir. Uretranin 1/3 ortasini sarar ve 3 boliimii vardir: proksimalde sirkiiler band
yapisindaki sfinkter iiretra, distalde kasin vaginal duvara baglandig iiretrovaginal sfinkter

ve en distalde perineal membrana baglanan kompressor iiretra bulunur.

Pelvik sinirle uyarilan, yavas kasilan liflerden olusan, intramural sfinkter iiretra lifleri,
istirahat esnasinda uzun siireli kasili kalarak, uretra tonusunun surdiirilmesinden sorumludur.
Uretranin distal kisminda, onu 6nden bant gibi saran (periiiretral) kompressor iiretra ve
iiretravaginal sfinkter kaslari, pudendal sinirle uyarilan, hizli kasilan ve g¢abuk yorulan
liflerden olusup, abdominal basing artiglarinda refleks yoldan kasilarak, iiretral basing artigini

giiglendirmektedir.
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1986°da DeLancey’nin ¢alismalari ile periiiretral anatomi daha iyi anlagilmistir (7).
Burada iiretra 5 kisma boliinmistiir (Tablo 2-Sekil 1).

Yerlesim(%) | Uretra Bolgesi | Yapilar

0-20 Intramural Internal  iiretral meatus
Detriisor halkast

20-60 Orta tiretra Cizgili iiretral sfinkter kasi
Diiz kas

60-80 Urogenital Kompressor tiretra kasi

diyafram Uretrovaginal sfinkter

Diiz kas

80-100 Distal iiretra Bulbokaverndz kasi

Tablo 2. Uretra topografisi, iiretral ve paraiiretral dokular

Urinary trigone Trigonal ring

Detrusor loop

Pubic
symphysis
By

Sphincter
urethrae

08

00!}

Urethrovaginal sphincter

Compressor urethrae

Sekil 1. Uretra topografisi

Puboiiretral ligament; pubisi iiretra orta boliimiine baglayan, levator fasyasinin uzantisi
olup, birlikte midiiretral kompleksi olustururlar. Bu boliimiin proksimalindeki retra, pasif
kontinanstan sorumlu iken, distalindeki kismi1 basit bir kanal gdrevi goriip, rezeksiyonunda

belirgin iiriner inkontinansa neden olmaz. Uretreopelvik ligamentler, periiiretral ve levator

13



fasyasinin birlesmesi ile olusup, lateralde arkus tendineusa baglanirlar. Mesane boynu ve
proksimal iiretranin destekleyip, pasif kontinansi saglarlar.

Posterior liretrovezikal ag1 90-120°, {iretranin viicudun vertikal ekseni ile olan agis1
30°°dir  (inklinasyon agis1). Bu acilarin  kaybolmasinin gercek stres inkontinansin
patogenezinde rol oynayabilecegi ve bu agilarin cerrahi olarak diizeltilmesinin tedavinin ana

amaci oldugu ileri siiriilmektedir.

Kontinans mekanizmasinin agiklanabilmesi i¢in bugiine kadar baslica 4 hipotez 6ne
stiriilmiistiir:
1. 1961°de Enhorning tarafindan 6ne siirtilen ‘klasik fonksiyonel hipotez’
2. 1992°de Ulmsten Petros tarafindan 6ne siiriilen ‘integral hipotezi’
3. 1993°de McGuire tarafindan savunulan ‘intrinsik sfinkter yetersizligi hipotezi’
4. 1994°de De Lancey nin ortaya koydugu ‘hamak hipotezi’
Integral teorisine (8) gore pelvik taban 3 zona ayrilir ve her bir zonda pelvik taban
fonksiyonunu saglayan 3’er anahtar bag dokusu yapisi vardir.
On zon: eksternal {iretral meatustan mesane boynuna kadar olan béliimdiir.
1. Eksternal iiretral ligament
2. Subiretral hamak
3. Puboiiretral ligament
Orta zon: mesane boynundan serviks veya histerektomi skarina kadar olan boliimdiir.
1. ATFP
2. Puboservikal fasya
3. Anterior servikal halka
Arka zon: serviks veya histerektomi skari ile perineal cisim arasindadir.
1. Uterosakral ligament
2. Rektovajinal fasya
3. Perineal cisim
Bu 3 zondaki yapilarin gevsemeleri sonucu, o zona 6zel semptom ve bulgu ortaya
cikar (Sekil 2). On zondaki yapilarin i¢inde en dnemlisi puboiiretral ligament olup; gevsemesi
sonucu iretrosel ve stres liriner inkontinans ortaya ¢ikar. Orta zonda ATFP ile puboservikal
fasya daha on planda olup, aralarindaki baglantinin kopmasi ile paravajinal defektli sistosel
meydana gelir ve rugalarin silinmedigi gozlenir. Puboservikal fasya defektinde gercek sistosel
meydana gelir ve vajinal rugalar silinmistir. Puboservikal fasyanin anterior servikal halkada

kopmasi sonucu yiiksek sistosel olusur. Hastalarda idrar yapma gii¢liigii, sik idrara gitme ve
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ani iseme hissi On plandadir. Arka zondaki en Onemli yapi uterosakral ligament olup,
defektinde uterus prolapsusuna neden olur.

Uretra ve mesane boynunun acilip kapanmasi, puboiiretral ligamentlerin gerginligi,
pubokoksigeus ve levator ani kaslarinin aktivitesi ve subiiretral vajinal hamagin durumuna
baglidir. Puboiiretral ligamentin gerilimi; tiretral destegin kas ve vajinal hamagin birbirleri ile
dogru etkilesmesini saglar. Eger pubotiretral ligamentin gerilimi yeterli ise pubokoksigeusun
one dogru kasilmasi ve levatorun arkaya dogru kasilmasi ile liretra ve mesane boynunda

bikiilme olur.

VAJEN
ON ORTA ARTA
Uretrosel Sistosel Enterosel
PUL Hammock EUL Paravajinal Uterin prolapsus
defekt Vajen kaf prolapsusu
Stres
inkontinans PCF ATFP USL RVF PB
ES
Anormal
bosalum
i z

Sik idrara citkma
Ani iseme hissi

Nokturi

Fekal
inkontinans

Pelvik agn

Sekil 2.Integral teorisine gire degisik lokalizasyonlarda ortaya ¢ikan semptomlar
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1992°de De Lancey tarafindan fonksiyonel pelvik anatomi tekrar degerlendirildiginde
pelvik destek yapilar 3 seviyede incelenmistir (9).

Seviye I'i; vajen tist 1/3’linii pelvik yan duvara asan parametrium (kardinal-uterosakral
ligament kompleksi) ve parakolpiumun {ist boliimii olusturur. Ancak bu destek i¢in serviksin
varlig1 sart degildir. Seviye II; vajenin orta 1/3 lateral bdliimlerinin parakolpiumun alt kismi
(arkus tendineus fasyasi ve m. levator ani medial lifleri (iliococcygeus)) tarafindan pelvik yan
duvara asilmasi ile olusur. Seviye Ill; distal 1/3 vajinanin 6nde irogenital diyafram ve
puboservikal fasya, arkada perineal cisim ve rektovajinal septuma direkt tutunmasi ile olusur.

Buna gore Seviye I’deki destek kaybr apikal prolapsusa, Seviye II ve III’deki destek
kaybi ise anterior ve posterior prolapsusa neden olur.

De Lancey tarafindan One siiriilen hamak hipotezi; intraabdominal basing artisi
esnasinda baskiya ugrayan, {iretraya karsi hamak olusturan, fasya ve adalenin koordineli
hareketiyle olan destegi tanimlar. Uretra; levator ani kasina (pubokoksigeus) ve ATFP’e
hamak seklinde asilir. Ger¢gekte bu durum ¢ift “hamak™ tir.

Abdominal basing artisi; iiretrayi, destekleyici bir hamak gorevi goren vajinal duvara
dogru bastirir. Stres inkontinansa neden olan faktor {iretranin pozisyonu degil bu destegin
gevsemesidir. Uretranin altindaki tabaka stabilitesini kaybettiginde abdominal basing artisina
kars1 kapanmay1 saglayan zit kuvvet kaybolur ve okliizif etki azalir. Yeterli destek oldugu
takdirde, iiretra pozisyonu kontinansin bozulmasi i¢in neden degildir.

Integral ve hamak hipotezi temel olarak birbirlerine benzer, ama hamak hipotezinde
pelvik kas yapisi daha aktif iken, integral hipotezinde puboiiretral ligament gerginligi daha 6n

plandadir.

ALT URINER SISTEM NOROFIZYOLOIJISI

Mesane minimal basing artis1 ile belli bir idrar depolama kapasitesine sahiptir. Buna
kompliyans denir. Bunu mesane diiz kasi ile noérolojik sistemin birlikte g¢alismasi saglar.
Depolama fazinda, kas tabakalar1 idrar hacmine uyum saglamak igin gevserler, mesane igi
basingta kayda deger bir yiikselme olmadan (15cm H20O mesane basincini gegmeyen) ve
mesane c¢ikimi kapali olarak idrar depolanir. Mesane fizyolojik kapasitesine ulasinca
(ortalama 400-500ml) veya istemli iseme baslatildiginda bosaltma fazi baslar. Uretral
relaksasyon sonrasinda, detriisor {izerindeki tonik inhibisyon kalkar ve yeterli gii¢ ve siirede

olacak sekilde refleks iseme kontraksiyonlar1 baglatilir.
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Iseme refleksi frontal lobdan baslayarak eksternal sfinkter ve pelvik taban kaslarina
kadar uzanan bir dizi sinir ve merkez tarafindan organize edilen bir reflekstir. Kontinans i¢in
bu refleks arki kesintisiz olmalidir.

Alt iriner sistemin norolojik kontrol sistemi sempatik, parasempatik ve somatik
inervasyonlarla olur. Mesanenin motor inervasyonundan sempatik ve parasempatik lifler
sorumludur. Sempatik motor innervasyon; trigonda agirlikli olan alfa adrenerjik reseptorler ile
mesane boynunun tonusunu olusturur, trigon, mesane boynu ve proksimal {iretra disindaki
boliimlerde beta adrenerjik reseptorler ile relaksasyon etkisi gosterir, boylece idrar depolama
fonksiyonunu yerine getirir. Parasempatik motor lifler, detriisor kasinin inervasyonu ile
mesanenin bosaltma fonksiyonunu istlenir. Somatik inervasyon, eksternal ¢izgili kas
sfinkterinin ve pelvik tabanin kontroliinii saglar. Mesane ve {iretranin inervasyonu yakininda
veya i¢inde bulunan periferik ganglionlar yoluyla ger¢eklesmektedir. Pelvik sinir;
parasempatik uyarilart tasir ve  spinal kordun sakral 2-4 segmentlerindeki nukleus
intermediolateralisden koken alir. Hipogastrik sinir; sempatik inervasyonu saglar ve torakal
9-lumbar 2 segmentlerindeki nukleus intermediolateralisden kaynaklanir. Eksternal ¢izgili kas
sfinkteri (kompresor iiretra ve liretrovajinal sfinkter), anal sfinkter ve pelvik kaslar; sakral 2-4
segmentlerinin 6n boynuzdaki Onuf ¢ekirdeginden kaynaklanan somatik pudendal lifler ile
inerve edilir. Pelvik sinirin somatik efferent dallari, iiretral sfinkterin proximal intramural
boliimiinii inerve eder (Sekil 3).

Parasempatik (kolinerjik) etkiyi olusturan temel madde asetilkolindir (Ach). M2 ve
M3 tipindeki muskarinik reseptorler en yogun mesane kubbesindedir, orta kesimde daha az
olup, mesane tabaninda neredeyse yoktur. Adrenerjik etki, alfa ve beta reseptorleri ile olup,
mesanedeki dagilimlar1 farklidir. Alfa-1 reseptorleri mesane tabani, trigon ve proksimal
tiretrada bulunurken, beta-2 reseptorleri mesane kubbesinde yogundur. Miksiyon; pelvik sinir
ile taginan parasempatik uyari ile detriisoriin kasilmasi, sinerjik olarak pelvik taban kaslar1 ve
liretra gevsemesi, pudendal sinir inhibisyonu ile eksternal sfinkterin gevsemesi ile gerceklesir.
Idrar depolanmasi sirasinda alfa-1 reseptérlerinin uyarilmasi ile mesane ¢ikisi kapanir, beta-2
reseptorlerinin uyarilmasi ile mesane govdesi gevser ve pelvik ganglionlara etki ile
parasempatik uyar1 engellenir. Sempatik sinirler detriisorii direkt olarak etkilemez, daha ¢ok
pelvik fleksus diizeyinde kolinerjik aktiviteyi modiile ederler. Vezikoiireteral iinite iginde tek
istemli inervasyonu olan eksternal iiretral sfinkter, pudendal sinir igerisinde kolinerjik

liflerden ileti alir. Ancak alfa reseptdrler sfinkter diizeyinde inhibisyon yapabilir.
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Sekil 3. Alt iiriner sistem innervasyonu

Duysal afferent sinir sistemi; mesane voliimiinii ve mesane kontraksiyonlarinin
amplitiidiinii monitérize eder. Mesane epiteli; mesane afferent sinirlerine ve kas hiicrelerine
uyart gonderir, mesane dolumunun algilanmasinda ve kontraksiyonlarin baslatilip,
stirdiiriilmesinde rol alir. Bu amagla ATP, NO, Substans P, Ach, Antiproliferatif faktor
(interstisyel sistit olusumunda da rol oynar), sitokinler gibi mediatorler salinir. Mesane
dolumunda semsiye hiicreleri gerilir, muskarinik, purinerjik ve vanilloid reseptorlerden ATP
salinir, bu da mesane afferent sinir uglarinda bulunan kolinerjik ve TRPV1 reseptorlerini
uyarir ve mesane dolulugunun algilanmasini saglar. Urotelyumdan salinan Ach, efferent sinir
uclarindan salinan Ach ile birlikte detriisérun kasilmasinin siirdiiriilmesinde rol oynar . Alinan
uyarilar 3 tip lif ile tasinir: A, C, ve sessiz C lifleri. A delta lifleri kasta bulunur, myelinlidir,
ileti hizli, dolumun algilanmasinda ve baslayan kontraksiyonlarin siirdiiriilmesinde rol oynar
ve normal dolum siirecinde kullanilirlar . C lifleri; myelinsiz, lamina propria ve epitelde
sonlanir, ancak yiiksek voliimlerde uyarilirlar. Sessiz C lifleri ise myelinsizdir, mukoza ve
kasta bulunur, normalde mesane dolumuna duyarli degildir, sadece kimyasal irritanlara,
enflamasyona ve ATP’ye duyarhidirlar. Bu nedenle normal siirecte kullanilmazlar, ancak asiri
aktif mesane sendromunun patogenezinde, bu liflerin aktive oldugu disiiniilmektedir. Bu
uyarilar, pudental ve pelvik sinir ile sakral dorsal koke, hipogastrik sinir ile lomber dorsal

koke taginir. Mesane duvarindaki basing reseptorlerinden gelen uyarilar, pelvik ve hipogastrik
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sinirlerle taginirken, liretra ve peritiretral ¢izgili kaslardan kaynaklanan afferentler 1s1, agri,

iiretral duvar gerginligi ve idrar akisi hislerini alarak pudental sinir yoluyla tagirlar.
Santral sinir sistemi

Mesane ve iretra diiz kaslari arasindaki koordinasyonu, periferik sinir sistemi
saglarken, santral sinir sistemi iist diizenleyici olarak isemenin baglatilmasi ve sonlandirilmasi
ile gorevli olup, genel etki inhibitor agirliktadir. Kortikal etki, uygun sosyal cevre elde
edilinceye kadar miksiyonun geciktirilmesini saglamaktir. Fonksiyonel bdliim, beynin sag
yarisinda yer alir. Frontal, parietal loblar ve singulat girus: alt iseme merkezlerini inhibe eder,
periakuaduktal gri madde; mesane dolumunu algilar, hipotalamus; istemli isemeyi baslatir.
Bunu yaparken, beyin inhibisyon yapan GABA, enkefalin, uyaran glutamik asit, serotonin ve
noradrenalin (ancak glutamik asit varliginda serotonin ve noradrenalinin is goriir), kimi
zaman inhibe eden kimi zaman da uyaran Ach ve dopamin nérotransmitterlerini kullanir.
Glutamik asit, ayn1 zamanda spinal yollarda da kullanilir. Pontin iseme merkezi, st
merkezlerin inhibe edici veya uyarict etkilerinin diizenlenmesini saglar. Detriisor ile sfinkter
arasindaki uyumu saglamakla sorumludur (detriisor sfinkter sinerjisi: detriisér kasilirsa
sfinkter gevser, sfinkter kasilirsa detriisor gevser). Medial bolge; detriisor kasilmalarini,
lateral bolge; sfinkter kasilmalarin1 kontrol eder. Bazal ganglionlar; pons iizerine inhibitor
etki yapar, basal ganglionlarin dejenerasyonu sonucu olusan Parkinson hastaliginda, bu
nedenle detriisor hiperaktivitesi goriiliir. Mesanenin dolumu evresinde, pontin iseme merkezi
sempatik ve somatik aktivasyon yapip, parasempatik inhibisyon yapar. Iseme evresinde,
sempatik ve somatik inhibisyon yapip, parasempatik aktivasyon yapar. Parasempatik lifler,
pelvik sinir i¢inde, rektumun iki yaninda pelvik pleksusa katilir. Postganglionik néronlar,
pelvik pleksus ve detriisor duvarinda bulunur. Salinan Ach muskarinik reseptorleri, ATP
purinerjik reseptorleri (P2X1) uyararak mesane kasilmasi saglar. NO ise tiretral gevsemeyi
saglar. 5 tip muskarinik reseptdrden M1-M2-M3 mesanede bulunur. M2; M3’e oranla 4 kat
daha fazla bulunmasina ragmen, Kolinerjik kontraksiyonlardan M3 sorumludur, M2; M3’iin
etkisini regiile eder. ATP ve Ach reseptorlerine baglandiginda hiicre i¢i Ca™ artar. Ca*™
kalmodiilin ile birlesip, diiz kas kasilmasini saglar. Sempatik sinir sisteminin preganglionik
noronlari, lomber korda (T11-L2) bulunur. Aksonlar 6nce inferior splenik sinir i¢inde, inferior
mezenterik gangliona, daha sonra hipogastrik sinir ile pelvik pleksusa ulasir. Bu arada
parasempatik sinirler ile de sinaps yapip, boylece parasempatik inbisyona olanak saglarlar.
Norotransmitter olarak kullanilan noradrenalin; beta 2 ve 3 reseptorleri araciligi ile mesane

govdesinde mesane gevsemesi, alfa 1A aracilif ile liretrada kasilmaya neden olurlar. Somatik
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sinir sisteminin motor niikleusu, medulla spinaliste Onuf niikleusunda bulunur. Buradan ¢ikan
pudendal sinir eksternal {iretral sfinkteri, bulbokavernoz ve iskiokaverndz kaslarini uyarir. S2-
4’den c¢ikan uyarilar Ach araciligi ile nikotinik reseptorlere baglanir: eksternal iiretral
sfinkterin kasilmasini saglar. Mesane dolumu sirasinda spinal refleks rol almaktadir. Spinal
reflekste (koruyucu-guarding refleks) diisiik afferent duysal sinyaller merkezi sinir sistemine
(MSS) ulasir. MSS’nin inhibitér roliiniin devam etmesi istendiginde, pontine iseme merkezi
alt merkezleri uyarir. Bunu sempatik ve somatik aktivasyon, parasempatik inhibisyon yolu ile
yapar. Bu sayede, mesane basmnci artmadan dolum gergeklesir. Iseme refleksi
(spinobulbospinal refleks) mesane doldugunda veya iseme baslatilmak istendiginde, afferent
uyarilar, periakuadutal gri madde tarafindan algilanip, MSS’e tasinir, frontal, parietal ve
singulat girustaki iseme merkezleri tarafindan degerlendirilir, yani sosyal ¢evre uygunsa alt
sistemler iizerindeki inhibitor etki ortadan kaldirilir. Hipotalamus, iseme emri verir. Pontin
iseme merkezi, parasempatik aktivasyon, sempatik ve somatik inhibisyon yaparak, detriisor
kasilmasini, sfinkter gevsemesini saglar. Detriisor kontraksiyonundan Once, iiretral basing
azalir. Intravezikal basing artis1, iseme hissini uyarir, istemli iseme baslatilmis olur. Detriisor
kasilirken ¢ikis direnci diisgmektedir. Mesane boynu asagi kayar, boylece akim baslamis olur.
Iseme istemli durdurulmak istenirse, pelvis taban kaslari, mesane boynu simfizise dogru
yiikseltilir. Bu durumda mesane boynu kapanir, detriisér gevser ve iseme durdurulmus olur.

Sosyal ¢evre uygun degilse, santral etki inhibisyonunu kaldirmaz ve miksiyon ertelenir (10).

URINER INKONTINANS

Uriner inkontinans International Continence Society’nin (ICS) tanimina gore ‘sosyal
veya hijyenik bir problem haline gelen, objektif gosterilebilen istem dis1 idrar kagirma
sikayeti’ dir (1).

Hastaligin prevalansini gostermek icin birgok ¢aligma yapilip, ¢cok farkli sonuglar elde
edilmistir. Bunun nedeni caligmalar arasinda taramalarin kime ve ne sekilde yapilacag:
konusunda ortak goriis olmamasidir. Prevalans; ¢alismalarin toplum koékenli veya hastane
kokenli olmast; hastaligin inkontinansa yonelik sorular soruldugunda ortaya ¢ikarilmasi ya da
sadece basvuru sikayeti oldugunda dikkate alinmasi; tani koymak igin hastanin yasam
kalitesini diislirmesi gerektigi veya hastanin semptomlarinin olsa bile, aldirmadigi igin
kontinent farz edilmesi; hastalarin utanma duygusu veya bunu yasliligin ve dogurganligin

dogal bir sonucu olarak goriip, ¢oziimsiiz oldugunu diisiinmeleri nedeniyle (ort; 6-9 yil)
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hekime bagvurmamalari, tanida semptomlarin yada iirodinamik parametrelerin g6z Oniinde
bulundurulmasi, 1rksal farkliliklarin olmasi ve ¢alismalari yiiriiten Kliniklere (iirojinekoloji,
iiroloji, fizik tedavi, ndroloji) gore degisir. BOylece iiriner inkontinansin toplumda goriilme
siklig1 %9 ila 72 arasinda farkli rakamlar bildirilmistir. Ancak en yaygin kabul edilen %10-40
arasidir (2).

Yasla beraber gortilme sikligi giderek artar, 50-54 yaslarda ilk pikini yapar, 70°li
yaslara kadar plato ¢izdikten sonra, keskin bir artig gosterir. Stres inkontinans, daha erken
yaslarda goriliirken, sikisma (urge) inkontinans: yasla birlikte goriilme sikligi artar ve 70
yasindaki hastalarin %40’1inda semptomatik hale gelir.

Uriner inkontinans tiplerinin patofizyolojilerine gore siniflandirilmast:

1. Uretral sfinkterik yetmezlik %30-40
a. Anatomik stres inkontinans (GSI) >%98
I. Anatomik destek yetersizligi (Tip I ve II GSI) >%95
II. intrinsik sfinkter yetmezligi (Tip III GSI) <%5

b. Istemsiz iiretral sfinkter relaksaayonu (Uretral instabilite) <%1-2
2. Istemsiz olusan detriisdr kontraksiyonu (Detriisér asir1 aktivitesi) %20-30

a. Norolojik problemler sonucu gelisenler (Detriisor hiperrefleksisi) <%3

b. Diger nedenlere baglh gelisenler ya da idiopatikler (Detriisor instabilitesi) >%97
3. Miks tip inkontinans (Kombine GSi ve DO) %25-35
4. Tagsma inkontinansi (Overflow inkontinans) <%

a. Atonik ya da hipotonik detriisor disfonksiyonu

b. Uretra obstruksiyonu (yapisal ya da fonksiyonel)

5. Uretra disindaki yollardan gelisen inkontinans (Bypass inkontinans) <%?2

a. Konjenital anomaliler (Epispadias, ektopik iireter, mesane ekstrofisi ...)

b. Uretral, vezikal ya da iireteral fistiiller
6. Gegici ya da fonksiyonel iiriner inkontinans <%3

a. Uriner enfeksiyon

b. Mobilite kisitlilig1 (kronik dejeneratif kas-iskelet ya da norolojik sistem hastaligi)

c. Asirt idrar tiretimi (diabetes mellitus, diabetes insipidus, kalp yetmezligi ...)

d. Tlag kullanimu (diiiretik, tranklizan, kolinerjik, sempatolitik ilaclar ...)

e. Atrofik tretrit

f. Konstipasyon

g.Akut konfiizyon
7. Belirgin bir patoloji saptanmayanlar (Psikojenik inkontinans) <%1
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Hastalarin yaklasik %95’inde iiriner inkontinansa neden olan iki énemli sorun; iiretral
sfinkterik yetmezlik (gercek stres inkontinans) ve dolum fazinda istemsiz olusan detriisor
kontraksiyonlaridir (detriisor agir1 aktivitesi).

Hastalarin  degerlendirilmesi sirasinda, semptomlar goéz Oniline alinarak tam
konuldugunda, stres inkontinans tanisinin olmasi gerekenden az, miks inkontinans tanisi
olmasi gerekenden fazla konuldugu gosterilmistir. Stres inkontinans; {iriner inkontinansin
%49 unu (24-75) olusturuken urge inkontinans %21 (7-49), miks inkontinans %29(11-61)

oraninda goriiliir (11).

Etyolojik faktorler:

1. Irk: Uriner inkontinans beyaz kadinlarda siyah irktan daha fazla goriiliir. Cinli kadinlar ve
beyazlarda yapilan karsilastirmali kadavra ¢alismasinda, Cinlilerde; levator aninin daha kalin
ve arkus tendineusa daha yakin oldugu, puboiiretral ligamentin daha yogun oldugu
saptanmistir.

2. Anatomik faktorler: Urogenital hiatus genisligi ile POP arasinda dogrudan iliski vardir.
Pelvik grim ve transvers ¢apin genis, obstetrik konjugatin dar, oldugu kadinlarda pelvik taban
hastaliklar1 daha sik goriiliir (12).

3. Gerilmeye bagli néropati: Genitoliriner prolapsusu olanlarin %50’sinde levator ani
denervasyonu gosterilmistir. Vajinal dogum yapan kadinlarda pudendal sinir innervasyon
hasar1 gosterilmistir (13).

4. Azalmis iiretral kollajen sentezi : Birgok calismada POP olan kadinlarin destek dokularinda
kollajen igeriginin azaldigi gosterilmistir. SUI’ 11 hastalarin periiiretral dokularinda tip Il
kollajen miktar1 artmistir. POP olan kadinlarda serviks gibi ikincil destek olusturan
organlarinda kollajen icerigi azalmistir. Inkontinansli olgularda puboservikal fasyanin
kollajen liflerinde anormal capraz baglanma oldugu saptanmustir. Inkontinansl olgularda
periiiretral biyopside kalin ve kuvvetli lifleri olan Tip I kollajen, daha az, ince, zay1f ve izole
olan tip III fazla bulunmustur.

5. Yas: Yaslanma ile iiriner enfeksiyon, demans, fiziksel aktivasyon kisitlanmasi, ilag
kullanimi, Ostrojen eksikligi, kalp yetmezligi, metabolik ve endokrin hastaliklar ve renal
problemler artar ve bunlar inkontinansa zemin olusturur (14).

6. Dogum: normal spontan dogum veya miidahaleli dogum, epizyotomi agilmasi, iri bebek
veya bebek bas ¢evresinin biiyiik olmasi, travaym 2. déneminin uzamasi, postpartum tiriner

inkontinans gelismesi i¢in risk faktorleridir.
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7. Menapoz: Ostrojen eksikligi, vajen ve iiretrada kan dolasiminin yetersiz olmasina neden
olur. Bu da bag dokusunu etkileyerek, endopelvik fasya ve iiretral baglarin gevsemesine,
intratiretral basincin diismesine ve sensoryel semptomlara neden olur. Aynmi zamanda
enfeksiyona direng azalir.
8. Sigara/KOAH
9. Obezite
10. Kronik konstipasyon
11. Gegirilmis jinekolojik cerrahi
12. Bag dokusu bozukluklari
13. Yasam tarzi
14. Gegirilmis radyoterapi

Mesane boynu ve proksimal liretranin mobilitesindeki artis sonucu gelisen anatomik
stres inkontinans (GSI) igin asil tedavi anti-inkontinans operasyonlar1 iken, detriisdr asir1

aktivitesi i¢in cerrahi girisimler kontraendikedir.

Stres Uriner inkontinans

Stres inkontinans (SUI); fiziksel aktivite ile intraabdominal basing artisina bagl,
detriisor kontraksiyonu olmaksizin , iiretradan istemsiz idrar kagirma olarak tanimlanir (1).

Bu giine kadar stres inkontinansa yonelik degisik siniflamalar yapilmistir. Tim bu
siniflamalarin amaci uygun cerrahi girisimi saptamaya yardimci olmaktir. Bu siiflamalardan
en ¢ok kullanilanlar: Blaivas, McGuire ve Raz siniflamalaridir (Tablo 3). McGuire siniflamasi
tirodinamik parametreleri kullanmustir.

Stres inkontinans ic¢in bircok risk faktorii mevcuttur. Bunlar i¢inde yas, gebelik,
dogum ve obezite anlamli risk faktorleri olarak belirlenmistir. Gegirilmis histerektomi ve
menapoz i¢in ise farkli ¢aligmalarda degisik sonuclar mevcuttur .

SUI tedavisi ; inkontinansin siddeti, hastanin yas1, tibbi 6zgecmisi, eslik eden pelvik
organ prolapsus bulgulari, daha 6nce gerilmis operasyonu olup olmamasina gore planlanir.

Tedavi konservatif ve cerrahi olmak tizere iki ana gruba ayrilir.
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BLAIVAS

MC GUIRE

RAZ

TiP0: Anamnezde SUT var fakat
objektif SUI yok. Stres esnasinda
mesane boynu ve iiretra agik
izlenmektedir.

TiPO : Gercek SUI yok

Anatomik tip: intakt
sfinkter iinitesinin yer
degistirmesine bagl

TiP1: Sistosel yok yada minimal
Istirahat sirasinda mesane boynu
kapalidir. Stres sirasinda mesane
boynu ve iiretra agik ve <2 cm
hipermobilite

TiP1 : SUI (+),minimal hipermobilite
sistosel var yada yok,

istirahatte ve siipine pozisyonda
MUKB>20CM H20

TiP2A: Sistosel var

Istirahat sirasinda mesane boynu
kapalidir, stres sirasinda mesane
boynu ve iiretra agik ve >2 cm
hipermobilite

TiP2B: istirahatte mesane boynu ve
tiretra agik simfiz pubisin altinda,
stress altinda hipermobilite var yada
yok

TiP2 : SUI(+) ,abdominal basing pik
yaptiginda {iretranin rotasyonel sarkmasi
ile birlikte belirgin hipermobilite ve
istirahatte ve supin pozisyonda
horizontal pozisyonu

MUKB>20

TIP3: istirahat sirasinda mesane
boynu ve liretra , detriisor
kontraksiyonu olmaksizin agik.

TiP3: Onceki basarisiz mesane boynu
stispansiyonu veya MUKB<20

INTRINSIK SFINKTER
YETMEZLIGi: Yetersiz
sfinktere bagli hipermobilite
var yada yok

Tablo 3. Gergek Stres Inkontinans Siniflamalar

Konservatif Tedavi

1. Pelvik taban egzersizleri: Vezikoiiretral bileske desteginin artirilmasi igin, hastanin pelvik
taban kaslarini ayirt edip, gerekli kaslarini kasmasi saglanir. Egzersizler sirasinda, hem yavas
hem de hizli kasilan kas lifleri giiglendirilir Geng¢ ve hafif inkontinansi olan hastalara onerilir.
Her biri 6-8 sn siiren 8-12 kontraksiyonun giinde 3 set halinde, haftada 3-4 kez ve ortalama
15-20 hafta boyunca yapilmasi onerilir. Giderek daha uzun kasilma siiresi ve sayisi, daha kisa
dinlenme periyotlar1 elde edilmelidir. Ek tedavi yontemleri (biofeedback, elektriksel
stimiilasyon, vaginal koniler) kas zayiflig1 olan hastalar1 aktive etmek, egzersizlerde hasta
kooperasyonunu artirmak i¢in yapilir.

2.Biofeedback: Anal bolgeye veya vagene yerlestirilen sensorlarin kullanilmasiyla pelvik
taban kaslariin hasta tarafindan tanimlanabilmesini saglar. %70-80 hastada inkontinansta
diizelme ve %40-50 hastada belirgin memnuniyet saptanmigtir.

3.Vajinal koniler: Vajinaya yerlestirilen degisik agirlik ve boyutta olan vajinal koniler

hastanin pelvik taban kaslarini tanimasma yardim eder. Pratikte ylriirken hastanin 1 dk
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vajinada tutabildigi koni uygun sayilir. Giderek aktivite siddeti arttirilir ve koni daha uzun
stire (15 dk) tutulunca, koninin agirlig1 arttirilir.

4.Fonksiyonel elektiksel sitiimiilasyon (FES): Hastanin pelvik taban kaslarinin farkina
varmasini saglamak icin, anal bolgeye yada vaginaya yerlestirilen problar yardimiyla, pelvik
efferent sinirlere elektrik uyar verilir. Amag, sempatik hipogastrik inhibitor noronlar1 aktive
edip, santral parasempatik eksitatér noronlar1 inhibe etmektir. Boylece paraiiretral ve
periiiretral kaslarda refleks kasilma meydana gelir. Istemli kas kasilmasi, elektriksel olarak
olusturulan kasilmalardan 2 kat fazla iiretral basinci arttirir. Bu nedenle pelvik taban Kegel
egzersizleri (PTKE) FES’den daha etkilidir. SUI igin 35-40 Hz, 250 psn’lik atimlar kullanilir.
Genelde 5 dk ile baslanip 25-30dk’ya ¢ikilir. UUI igin 5-10 Hz, 500 psn’lik atimlar kullanilir.
5.0strojen: Lokal &strojen kullanimi, mukozal proliferasyonu ve submukozal
vaskiilarizasyonu artirarak, mukozal koaptasyonu artirir. Ostrojen, mesane boynu
kontraksiyonunda gdrev yapan alfa adrenerjik sinyallerin artmasini saglar. Bu nedenle alfa
adrenerjik bir ajanla kullanilmasi tedavideki etkinligi artirabilir.

6.Alfa adrenerjik ajanlar: Mesane boynu ve iiretradaki reseptorlerin uyarilmasi mesane ¢ikis
rezistansini artirir.

7. ExMI: Manyetik alan olusturarak elektrik potansiyelinin olusumuna ve motor néronlara
Na/K* akigina sebep olur. Her manyetik atim ile es zamanli kas kontraksiyonu olusur, S2-S4
sakral sinirler uyarilir. Her {i¢ inkontinans tedavisinde de onerilir. Haftada 2 kez, 20 dakikalik

seanslara en az 8 hafta boyunca devam edilmelidir.

Cerrahi Tedavi

SUI’da cerrahi tedavinin secimine; inkontinansin tipine, hastanin yas, kilo ve
menopozal durumuna , beraberinde bulunan pelvik prolapsusun derecesine , hastanin onceki
cerrahi miidahalelerine, cerrahi deneyim ve kullanilacak teknigin olasi komplikasyonlarina
bakilarak karar verilir.
1.Abdominal kolposiispansiyon (MMK-Burch)
2.Transvaginal igne operasyonlari (Stamey-Raz-Gittes)
3.Peritiretral enjeksiyon (Teflon-Kollajen-Otolog yag ve kan)

4. Artifisyel triner sfinkter
5.Sling operasyonlar (TVT-TOT-1VS)
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DETRUSOR ASIRI AKTIVITESI

Detriisér asir1 aktivitesi; asir1 aktif mesane sendromunun nedenlerinden biri olup,
sistometrinin dolum fazinda istemsiz gelisen ve inhibe edilemeyen detriisér kontraksiyonlari
ve bunun sonucu gelisen iiriner yakinmalarla karakterize klinik bir durumdur.
Norolojik bir hastaliga sekonder olarak ortaya cikarsa; detriisor hyperreflexia, neden belli
degilse; detriisor instabilitesi olarak adlandirilir. Onceleri 15 cm H2O'ya kadar olan istemsiz
kontraksiyonlar normal sinirlarda kabul edilirken, son siniflamaya gore siddetli idrar yapma
hissi ile birlikte olan herhangi bir kontraksiyon, patolojik olarak kabul edilmektedir.
Sistometride kontraksiyonlar, hizli doldurma, postiir degisikligi , 6ksiirme, yiiriime, ziplama,
el yikama gibi provakatif testlerle uyarilabilir. Diisilk komplians ise, instabil detriisor
kontraksiyonundan ¢ok, mesane duvar kalinli§ina ve nonkontraktil elementlerine bagli olarak

goriilmektedir.

ETYOLOIJI
1. Postjunctional supersensitivite
2. Adrenoseptor fonksiyon degisikligi
3. Afferent sinir disfonksiyonu
4. Norotransmitter inbalansi
5. Primer veya sekonder diiz kas defisiti
Herhangi bir pelvik cerrahiden sonra ortaya cikabilirse de mesane ve mesane boynu

diseksiyonu gerektiren operasyonlardan sonra daha sik goriiliir.

Miks Uriner Inkontinans

Detriisdr agir1 aktivitesi ve stres iiriner inkontinansin birlikte goriildiigii durumdur. iki
sekilde bulunabilir: esas olarak SUI olup, diisiik derecede eslik eden Ul veya esas olarak Ui
olup, zaman zaman gérillen SUI. Urodinamik olarak GSUI olan olgularm %50 sinde,
iirodinamik olarak UI saptanan olgularm %40 inda miks inkontinans gdzlenmistir. Hem
mesane, hem de sfinkter sorunu varsa, 6nce mesane tedavi edilir bu nedenle karisik tip

inkontinansta, ilk segenek 6nce urge komponentinin tedavisidir.
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ASIRI AKTIF MESANE

Asirt  aktif mesane (AAM) sendromu ICS’in 2002°deki tanimlamasina gore
semptomlart agiklayabilecek patolojik ya da metabolik durumlarin yoklugunda, sikisma
inkontinasi ile birlikte veya sikisma inkontinanst olmaksizin, genellikle sik idrara ¢ikma ve
gece idrara ¢ikma ile birlikte olan sikigsma hissi” seklindedir (1). Sebebini agiklayamadigimiz
mesane dolum fazi semptomlart olup, sikisma sendromu veya sikisma-sik idrar sendromu da
denir. Temel yakinma olan sikisma hissi (urgency) aniden gelen ve ertelenemeyen iseme
istegi olarak tariflenir ve sendromun olmazsa olmaz semptomu olarak kabul edilir. Tedavide
de ana hedef sikigma hissini ve beraberinde olabilen idrar kagirmay1 azaltmaktir, ¢ilinkii yasam
kalitesini en fazla diisiiren semptom budur. Sik idrara gitme (frequency); 24 saatte 8 veya
daha fazla idrara ¢ikma, noktiiri; gece uykudan uyanarak 2 ve daha fazla idrara ¢ikma, urge
inkontinans; ani idrar yapma istegi ile, tuvalete yetisemeden idrar kagirmadir.

AAM ve detriisor asirt aktivitesi farkli tanimlardir. AAM bir klinik tanimdir, detriisor

asir1 aktivitesi ise bir tirodinamik tanim olup, sistometride istemsiz detriisor kontraksiyonunu
tamimlar. Bu nedenle tanida tirodinami gerekli degildir ¢iinkii tirodinami normal bireylerde
%60 artmis detriisor aktivitesi (yanlis pozitiflik), AAMS olanlarda %50 normal sistometrik
bulgular (yanlis negatiflik) sergileyebilir (15).
AAMS’nun prevalansini ve yasa gore dagilimini belirlemek i¢in ABD populasyonunda
yapilan Noble Calismasi: National Overactive BLadder Evaluation (NOBLE) Research
Program (16) sonucuna gore toplumun yaklasik %16’sinda mevcut olup 65 yas istiinde
%35’lere ciktigini(2), Avrupa - Asir1 Aktif Mesane Prevalans Calismasi (SIFO)(EU) (17)
sonucuna gore 40 yas {listii Avrupa populasyonun yaklasgitk %16.6’sinda tespit edildigini
gostermistir. Tirkiye’de yapilan prevalans calismalari da yas arttikga goriilme sikliginin
arttigini ortaya koymustur (18).

AAMS semptomlari arasinda inkontinans varsa 1slak tip AAM, yok ise kuru tip AAM
olarak adlandirilir. Urge inkontinans insidanst %8-80 arasinda degismektedir. 20-50 yaslarda
% 5-10, evinde yasayan yaslilarda % 38, bakimevlerinde ise %80 siklikla goriilebilmektedir.
Tim idrar kagiran olgularin %71.5’i AAM, %28.5’inin saf GSI oldugu bildirilmektedir.
Ancak AAM olan hastalarin %63’ idrar kagirmamaktadir (19).

AAMS olan hastalar sadece hastalik semptomlar: ile bas etmek zorunda kalmayip,
semptomlarin ortaya ¢ikardigi fiziksel, sosyal ve psikolojik sonuglarla da birlikte yagamak
zorunda kalirlar. Bunlardan en sik rastlanilanlari; inkontinansa bagli iiriner enfeksiyonlar, deri
enfeksiyonlar1 ve irritasyonlar, sik idrara gitme ve sikisma’e bagh diisme ve kemik kiriklari,

psikolojik ve yasam stili ile ilgili problemler (eve yakin olma ihtiyaci, giyim sorunu, ped
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kullanimi, tuvalet yerlerine dikkat etme ihtiyaci, cinsel aktivitede azalma) uyku bozuklugu,
kisitlanmis mobilite, isolasyon, depresyon. Brown ve ark. yaptigi ¢calismada 3 yil takip edilen
ve haftada birden daha fazla urge inkontinansi olan 6049 kadin hastada diisme riskinin %26
ve kemik kirigi riskinin %34 arttigin1 gostermistir (20). Baska bir ¢alismada 1slak tip AAM
olan hastalarda yasam kalitesinin daha fazla bozuldugu, urge ve miks inkontinansin yasam
standardini stres inkontinanstan daha fazla bozdugu, stres inkontinansin fiziksel aktiviteyi
kisitlayarak engellenebilecegi, ama AAM’de bu sansin olmadig1 belirtilmistir (21). AAM’nin
seksiiel hayat1 da olumsuz etkiledigi ancak tedavi ile diizeldigi gosterilmistir (22).

Yapilan maliyet hesaplamalar1 sonucunda Amerika’ da 2000 yilinda 12.2 milyar dolar
ile osteoporoz veya jinekolojik ve meme kanseri harcamalarina benzer bir ekonomik yiik
oldugu ortaya koyulmustur.

AAM ekartasyona dayanan bir tanidir. Dolum fazi semptomlarinin gorildigi AAM
tanisi i¢in ekarte edilmesi gereken durumlar:
1. Urogenital bozukluklar: Uriner enfeksiyon, 3.-4. derece pelvik organ prolapsusu,
iirolitiasis, agrili mesane sendromlari, mesane tiimorleri, nérojenik mesane islev
bozuklugu, 6strojen eksikligi,
2. Serebral hastaliklar: Inme, Alzheimer, demans, Parkinson, Multiple Skleroz
3. Omurilik hastaliklari: Kanal darligi, disk herniasyonu, omurilik travmasi
4. Periferik innervasyon bozukluklari: Diabetik néropati, sinir travmasi
Tan1 kriterleri:

1. Semptom Oykiisii
(-) FM bulgusu
(-) Idrar bulgusu
Iseme giinliigii

Yasam kalitesinin degerlendirilmesi

S

Ayiricr tani: bobrek ve mesane ultrasonografisi, idrar akim analizi, rezidiiel voliim
ol¢timii, bobrek fonksiyon testleri, tirodinami, norolojik ileri degerlendirme (spinal
MRI, EMG), sistoskopi kullanilabilir.

Urodinaminin zamanlamasi: hikaye ve semptomlarda uyumsuzluk, ampirik tedavinin
basarisizligl, ndrolojik hastalik olasiligi, obstriiksiyon olasiligi, gecirilmis pelvik cerrahi
ve/veya obstriiktif semptomlar, ileri derece prolapsus, agrili mesane sendromu oldugu
durumlarda yapilir.

Risk faktorleri: yaslanma (ateroskleroza bagli pelvik iskemi, hiperlipidemi), psikosomatik

bozukluklar ve 6zellikle geng yaglarda ortaya ¢ikan AAM’de kadin olmak risk faktoriidiir.
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Olusumunda rol aldig1 diisiiniilen ve arastirilan patolojiler:
1. Subklinik norolojik hastaliklar

Mesane innervasyon patolojileri

Detriisor patolojileri

Urotelyuma ait patolojiler

Uretrovezikal bileskeye ait patolojiler

o U A W N

Psikosomatik patolojiler

7. Yanlis iseme ve beslenme aligkanliklar
Normalde bebekler refleks mesane ile dogar. MSS’den bagimsiz olarak ¢alisan mesane
refleks olarak bosalir. Sinir sisteminin normal matiirasyonunu tamamlamasi ile normal
mesane olusur. Ancak noéronal hasar, yaslanma veya bilinmeyen baska bir etken sonucunda
tekrar asir1 aktif mesane ortaya ¢ikmaktadir.
En fazla lizerinde durulan etken; yaslanmadir. Bunu da agiklayan 2 mekanizma mevcut:
1. Miyojenik mekanizma: Diiz kas hiicreleri arasinda artmis elektriksel ileti ve uyarilabilirlik
sonucu olugur. Yaslanma ile detriisor kas lifleri arasindaki iletiyi saglayan gap junctionlarin
ortaya ¢iktigi gozlenmistir. Bunlar fibriller arasindaki elektriksel iletinin aktarilmasinda
kolaylastiric1 faktor olarak rol oynar (23). Yaslanma ile detriisor kasmin Ach’e ve KCl’e
maksimum kontraksiyon yanit1 azalir (24) ancak mesane gevseme yetenegi de azalir (25).

Yaglanma ile sistemik olarak ortaya c¢ikan diiz kas disfonksiyonu, en belirgin
damarlarda goriiliir ve hipertansiyon olarak klinik bulgu verir. Ateroskleroza bagli mesane
iskemisi nedeni ile diiz kas oran1 azalir. Yapilan hayvan modellerinde, hafif ve orta derece
iskemide (damar ¢apinda %40-60 oraninda azalmaya neden olan), lirodinamide detriisor asir1
aktivitesi tespit edilmistir. Ileri derece iskemide azalmis kontraktilite ile birlikte olan detriisor
asir1 aktivitesi (DAA) olustugu halde, mesanenin kasilma giicti azaldigi igin klinik olarak
belirgin degildir (26).
2.Norojenik mekanizma: Refleks yollarla kolinerjik ya da non-kolinerjik postganglionik
noronlarin aktivasyonu; sessiz C afferent liflerini aktive eder, sitokinlerin salinimina neden
olur.

Geng hastalarda tiretrovezikal bileske patolojileri, psikosomatik patolojiler, beslenme
aligkanliklar1 6n plandadir ve bu hastalarda DAA olmadan AAM semptomlari ortaya ¢ikar.
3.Uretrovezikal bileske patolojileri: Stres iiriner inkontinansi olan hastalarin %30’unda DAA
olup, pelvik taban relaksasyonu diizeltildiginde, bu hastalarin 2/3’inde DAA’nin kaybolmasi
anatomik faktorlerin de rolii oldugunu gosterir. Uretra dstrojene duyarli bir doku olmasina

ragmen Ostrojen eksikligi olan hastalarda tek basina tedavi plasebo sonuglarindan farksizdir.
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4.Psikosomatik nedenler: AAM ile depresyon arasinda kuvvetli bir iliski vardir (27) ve
hastalarin distres ve anksiyete dereceleri mesane semptomlarindan bagimsiz olarak yiiksek
bulunmustur (28).

5.Beslenme aliskanliklar:

6. Urotelyal disfonksiyon: Urotelyal disfonksiyon hem yash hem de geng hastada goriilebilir.
Iskemiye baghh mukozal hasarda interselliller arahiga K* gecisinde artis sonucu diiz kas
uyarilir, prostaglandin/lokotrien dengesi lokotrien lehine bozularak kontraksiyon ve

enflamasyonda artig meydana gelir.

TEDAVI

Tedavinin amaci semptomlar1 hafifletmek (sik idrara gitme, noktiiri, siddetli idrar
yapma hissi, urge inkontinans vb.) olmalidir, tamamen iyilesmeyi beklemek gergeke¢i bir
hedef degildir. Ciinkii verilen tedaviler etyolojiye yonelik degil, sonucta ortaya c¢ikan

patolojiye yoneliktir. Bu nedenle amag hastanin yasam kalitesinin artirilmasi olmalidir.

Davranis Tedavileri

1. Yasam stilinin degistirilmesi

Obesite: Kadinlarda AAM ile BMI korele oldugu gosterilmistir. NOBLE (16) c¢alismasinda
BMI’i 30’un iizerinde olanlarda AAM 2.2 Kkat fazla goriilmistiir. Bu hastalarda inkontinans
siklig1 da yiiksek izlenmistir. HERS (29) c¢alismasinda da BMI urge ve stres inkontinansin
prediktorii oldugu gosterilmistir.

Kafein: hiicre i¢i Ca™ seviyesini artirarak AAM’ye neden olur.

Sigara, alkol, mesane irritanlarinin alimi, kronik konstipasyon ve sivi kisitlamasi detrusor
kontraksiyonlarini tetikleyen faktorlerdir.

2. Mesane Egitimi: Hastanin belirli araliklarla idrara gitmesi istenerek, semptomlar: kontrol
etmesi bdylece miksiyon refleksi iizerinde kortikal kontroliin kurulmasi saglanir. Zaman
dilimi gittikge arttirthr. Bu tedavi yontemi daha ¢ok idiopatik detriisor asir1 aktivitesi,
sensoryel sikisma, mesane hipersensitivitesi sendromlari olanlarda kullanilmaktadir. Cochrane
kiitliphanesi derlemesinde (30) mesane egitimi yan etkisinin olmamasi ve farmakoterapi kadar

etkin olmasi nedeniyle AAM semptomlart i¢in tavsiye edilebilir oldugu belirtilmistir.

3. Pelvik taban egzersizleri: AAM’de tedavideki etkinligi tartismalidir.Bu konuda ¢ok az

randomize kontrollii calisma vardir. Sonuglar da farmakoterapi kadar etkili degildir.
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4. Biofeedback: Eksternal sfinkter mekanizma kontroliinun bilinci dolayisiyla iiretrovezikal
inhibitor refleksinin gelistirilmesidir. Literatiirde %76-80 oraninda basar1 bildirilmektedir.

5. Fonksiyonel elektriksel stimiilasyon (FES): Bir yil takip edilen AAM hastalarda kiir orani
%30, semptomatik tedavi oran1 %72 olarak verilmektedir. Bu agidan AAM’de tedavide etkili
bir segenek olarak durmaktadir.

6. EXMI: Kiir orant AAM’de %85 olarak verilmektedir.

Ilag Tedavisi
Oral (transdermal, vajinal, rektal) farmakoterapinin amaci normal isemeyi bozmadan,

yan etkileri ile diger organlar1 etkilemeden, AAM semptomlarin1 diizeltebilmektir.
Kullanilacak ilag selektif olmali(M3), rezidii idrar1 arttrmamali (normal bosaltma), minimum
yan etkiye yol agmali (kognitif, kardiak, goz, tiikkriik, GIS), kolay kullanilabilir olmalidir (tek

doz?). En 6nemli ilag birakma nedenleri: agiz ve g6z kurulugu, kabizliktir.

1. Antikolinerjikler
— Propantelin bromid
— Emepronium bromid
— Tolterodin
— Darifenasin
— Trospiyum
2. Muskulotropikler
— Oksibutinin klorid
— Disiklomin klorid
— Flavoksat hidroklorid
3. Antikolinerjik/kalsiyum antagonistleri
— Propiverin
4. Kalsiyum antagonistleri
— Nifedipin
— Flunarizin
5. Potasyum kanal agicilar
— Kromakalin
— Nikorandil

— Pinacidil
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6. Trisiklik antidepresanlar
—  Imipramin
— Doksepin
7. Beta adrenerjik agonistler
— Terbutalin
— Salbutamol
— Isoprenalin
8. Alfa adrenaseptor antagonistler
— Fenoksibenzamin
— Prazosin
9. Prostaglandin sentez inhibitorleri
— Flurbiprofen
— Indometazin
10. Desmopressin
11. Norotoksinler
— Kapsaisin
— Resiniferatoksin

Seratonin re-uptake inhibitorleri

1. Antikolinerjik Ajanlar: Antikolinerjik ilaglar idiopatik ve norojenik orjinli mesane
hiperaktivitesinde ilk tercih edilecek ajanlardir. Antimuskariniklerin klinik etkisi: detriisor
kasin1 stabilize eder, fonksiyonel mesane kapasitesini arttirir, istenmeyen mesane
kasilmalarinin sikligini azaltir, ilk idrar hissini geciktirir, detriisor kasilmalarinin amplitiidiinii

azaltir. Parasempatik aktivasyonu engelleyerek etki gosterir.

Muskarinik reseptorlerin dagilimina gore yan etki spektrumu goriiliir: halsizlik, uyku
hali, hafiza ve algilama fonksiyonlarinda bozulma, bulanik gérme, goz kurulugu, agiz

kurulugu, tasikardi, dispepsi, konstipasyon, tirtiker, akomodasyon paralizisidir (31).

Antimuskarinik ilaglarin kontrendikasyonlar1 : dar agili glokom, idrar retansiyonu ya
da detriisor yetmezligi, intestinal obstriiksiyon ya da atoni, miyestenya gravis, kardiyak ritim
bozukluklar1 ve uyumsuz, kontrole gelmeyen hastalardir.

Ulkemizde ve ABD’de oksibutinin ve tolterodin kullanir iken, Avrupa’da bunlara ek olarak
trospiyum kullanilmaktadir.

Antikolinerjikler kimyasal yapilarina gore ikiye ayrilir:
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« Tersiyer aminler:
— Atropin, oksibutinin, tolterodin
— lipofilik, iyi emilirler.
— SSS’e gegerler (tolterodin minimal gegis).

+ Kuaterner aminler:
— propantelin, emepronyum, trospiyum,
— daha az lipofilik, diisiik biyolojik yararlanim,
— SSS’e minimal gegis.

Propantelin Bromid:

Kuarterner amin ve antimuskarinik olup, hizla hidroliz olarak inaktif metabolitlerine
ayrilir. Plasma eliminasyon yar1 émrii 1.6 saattir. Onerilen dozu 15-30 mg ile her 4-6 saatte
bir verilir. Hastanin toleransina ve cevabina gore dozu ayarlanir. Propantelin ile yapilan 5
calismada iyilesme orani plasebonun %0-5 {izerinde bulunmustur (32).

Emepronium bromid :

Kuarterner amin yapisinda olup, antikolinerjik etkisi; muskarinik ve nikotinik
reseptorler lizerinden etki eder. Yapilan 8 randomize kontrollii calismada toplam 205 hastaya
verilen tedavi sonrasi igseme sikliginda %19, noktiiride %17, inkontinansda %27 azalma,
subjektif iyilesme %49, hafif sistemik yan etkiler %39 oldugu goriilmiistiir. Bir ¢aligmada
iseme sikliginda %7 artis oldugu gozlenmistir (32).

Tolterodine Tartarat:

Tersiyer amin olup, kompetitif muskarinik reseptér antagonistidir. AAM’de
kullanilmak {izere spesifik tretilmis ilk antimuskariniktir. Tikrik bezlerine affinitesi
oksibutininin tersine olarak daha azdir. Mesaneye goOre parotis reseptorlerine affinite
oksibutininde 6.5 kat, darifenaisnde 46 kat daha fazladir. Diisiik lipofilik 6zelliktedir, bu
nedenle SSS yan etkileri daha az goriiliir. Hizla emilip, 1-2 saat i¢erisinde maksimum serum
konsantrasyon seviyesine ulasir. Karacigerde CYP2DG6 ile oksidasyon, CYP3A4 ile N-
dealkilasyon gergeklesir. Olusan aktif metaboliti 5-hidroksimetil metabolit (5-HM) ayni
farmakolojik profile sahiptir, ancak tolterodinden 300 kat daha az lipofiliktir.

Orta salinimli (IR) formu 1-2mg giinde 2 kez, uzun salinimli (ER) formu 4 mg giinde tek doz
olarak kullanilmaktadir. Ilag etkisi 4 hafta sonra ortaya cikmakta ve 5-8 haftada pik
yapmaktadir (33).

Yan etkileri oxybutinin gibi, agiz kurulugu % 20-25. Oksibutinin, tolterodinden 30 kat daha
lipofiliktir. Ancak M3 reseptor selektivitesi oksibutininde 10 kat, darifenasinde 47 kat daha
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fazladir. AAM’nin her iki formunda da frekansi ve inkontinans epizodlarim azalttig:
gosterilmistir (34).

293 olguluk bir randomize, plasebo kontrollii, ¢ift kor paralel grup calismasinda,
oksibutininle karsilastirilmis, etkinlik agisindan benzer fakat yan etkiler ve hasta uyumu
acisindan anlamli derecede iistiin bulunmustur (35).

Kardiovaskiiler belirgin olumsuz etkisi yoktur. Etkinligi iyi (60-90%), yan etkiler
tolere edilebilir diizeydedir (10-25%). Uzun donem (2 y1l) etkinlik ve hasta uyumu da iyidir.
Karaciger ya da bobrek yetmezligi olanlarda doz azaltimi gerekir.

Tolterodin ER: Uzun etkili olup, giinde tek doz alinir. Etkinligi daha iyi, yan etki profili daha
azdir. Hasta uyumu daha iyidir. ilk defa 2001 yilinda Van Kerrebroeck ve ark. (36) tarafindan
yayilanan 4mg gilinde tek doz tolterodin ER ile 2mg giinde 2 doz tolterodin IR’i karsilastiran
randomize ¢ift-kor plasebo kontrollii 167 merkezli ¢alismada 1529 kadin ve erkek galismaya
alinmigtir. 12 hafta sonra her iki formiilasyonun plaseboya gore inkontinans sikliginda
belirgin azalma sagladigi, ER formunun inkontinans sikligini azaltmada IR formuna gore %18
daha etkili oldugu (p<0.05) gdsterilmistir.

OBJECT (The Overactive Bladder: Judging Effective Control and Treatment)c¢aligmasinda
(37) uzun salimmli 10 mg oksibutinin ile orta salinimli 2 mg giinde iki doz verilen tolterodin
karsilagtirilmistir. 37 merkezde 378 hasta iizerinde yapilan randomize 2 kollu paralel grup,
cift kor calismanin sonucunda oksibutinin haftalik urge inkontinans sayisini azaltmada
(25.6’dan 6.1°¢ vs. 24.1°den 7.8’¢, p=0.03), iseme sikliginda azalma (p=0.022), total ve miks
inkontinans sikliginda azalma (p=0.022) istatiksel olarak anlamli bulunur iken yan etki
profilinde (agiz kurulugu, bas agrisi, konstipasyon ve dispepsi) iki grup arasinda anlamli bir
fark bulunmamastir.

OPERA (Overactive Bladder Performance of Extended-Release Agents) ¢aligsmasi
(38) 71 merkezli randomize paralel grup, ¢ift kor ¢alismada, uzun salinimli 10 mg oksibutinin
ile uzun salimimli 4 mg tolterodin karsilastirilmistir. 790 hastanin dahil edildigi ¢alismanin
sonucunda; iki grup arasinda urge inkontinans ve toplam inkontinans sikligi agisindan
istatiksel olarak fark bulunmaz iken iseme siklig1 ve noktiiride azalma, oksibutininde istatiksel
olarak anlamli daha yiliksek bulunmustur. Agiz kurulugu en sik goriilen yan etki olup,
oksibutininde daha yiiksek bulunmustur, ancak yan etki nedeni ile tedaviyi birakma oranlari
aynidir.

ACET (The Antimuscarinic Clinical Effectiveness Trial) ABD’de 340 merkez
tarafindan yiiriitilen 1289 hastanin dahil edildigi calismada (39) hastalar 2mg veya 4 mg

tolterodin ER ile 5mg veya 10 mg oksibutinin ER kullanimi i¢in randomize edilmistir. 8 hafta
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sonra etkinlik The Patient Perception of Bladder Condition (PPBC) skalasi, agiz kurulugu
viziiel analog skalasi (VAS) kullanilarak degerlendirilmistir. 4 mg tolterodin ER ile PPBC
skorunda iyilesme 10 mg oksibutinin ER’e gore istatkisel olarak anlamli bulunmustur. Agiz
kurulugu 4 mg tolterodin ER kullanimmda 10 mg oksibutinin ER’e gore istatkisel olarak
belirgin daha az bulunmustur.

Solifenasin siiksinat :

Solifenasin bir tersiyer amin olup, antimuskarinik 6zellik gosterir. Maksimum plasma
konsantrasyonuna 2.9-5.8 saatte ulasir. Karacigerde sitokrom P (CYP)3A4 enzim aktivitesi ile
metabolize olur. M3 reseptor spesifitesi gosterir ve mesane affinitesi tolterodin, oksibutinin ve
darifenasinden daha fazladir.

Chapple ve ark. tarafindan yiiriitiilen STAR (Solifenacin and Tolterodine as an Active
Comparator in a Randomized trial) (40) prospektif randomize ¢ift kor paralel grup ¢alismasi
olup, solifenasin ile tolterodinin etkinlik ve tolerabilitesini karsilastirmak amaci ile
yapilmistir. Calismada 2 hafta plasebo kullanimi sonrasinda solifenasin alan hastalar 5 mg
ginlik doz ile baslayip, 4 hafta sonra istege bagli dozu 10mg’a ¢ikarmislardir, ancak
tolterodine grubu 4 mg giinlilk dozda sabit kalip, istege bagl plasebo eklenmistir. 12 hafta
sonra degerlendirildiginde solifenasin sikisma, urge inkontinans ve tiim inkontinans
sikliginda tolterodine gore istatiksel olarak anlamli azalma gdstermistir. Ancak solifenasinde
dozun iki katina ¢ikarilmasi etkinligin de iki kat arttirilmasimi sagladigi icin sadece
solifenasinin tolterodin kadar etkin oldugu yargisina varilmalidir.

Darifenasin hidrobromid:

M3 reseptdr selektif antimuskariniktir. Hizli emilip, metabolize oldugu i¢in
preperatlari uzun salinimhidir. maksimum plazma konsantrasyonuna 7 saatte ulasir ve 6 giinde
sabit plazma konsantrasyonuna erigir. M3 selektif olmasi, kognitif fonksiyonlar ve kardiak
acidan avantaj olusturur. Ancak M3 selektif demek, mesane selektif demek degildir bu
nedenle kontraksiyonlar iizerine beklenen etkiyi gostermemistir. Detriisor kontraksiyonlarinin
sadece M3 reseptor aktivasyonu ile olamamasi diger bir faktordiir. Agiz kurulugu ve
konstipasyon goriiliir.

Trospiyum kloriir:

Trospiyum; bir kuaterner amonyum bilesigidir. Hem detriisér, hem de gangliyon
hiicreleri tizerinde etkili olmaktadir. Muskarinik reseptor alt guruplar tizerinde selektif etkisi
yoktur. Oksibutinin ve tolterodin gibi metabolizmasinda major olarak Sit P450 yolunu

kullanmaz, bu ilag etkilesimi agisindan avantaj olusturur. Non-selektif muskarinik antagonist
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olup SSS’ne gegmez. Az nikotinik etkisi vardir. Ilacin ¢ogu idrarla degismeden atilir. Bu da

mesane epiteline etki etmesini saglar. Onerilen doz: 3 x 15 mg.

2. Spazmolitik ajanlar : Antikolinerjik etkileri ile birlikte diiz kaslar iizerinde kas gevsetici
olarak direk etki gosterirler.
Oksibutinin:

Norojenik mesane ve 5 yasindan biiylik eniiresis noktiiria hastalarinin tedavisinde
kullanilmak tizere 1975 yilinda FDA onay1 almis olup, 30 yildan fazla klinik deneyim
mevcuttur. M1 ve M3 reseptorlerine daha selektif baglanan antimuskarinik, antihistaminik,
lokal anestezik ve direkt kas gevseticidir. Antispazmotik ve antikolinerjik etkileri ile detriisor
kasin1 gevsetir. Boylece mesane kapasitesinin artmasina, mesane kontraksiyonlarinin
sikligimmin azalmasina ve ilk hisde gecikmeye neden olur. Parotis bezindeki muskarinik
reseptorlere olan afinitesi, mesanedekilerden daha fazladir. Hem ndorojenik hem de non-
norojenik urge inkontinansta etkili oldugu gosterilmistir. Plazma yarilanma omrii 2 saattir.
Uzun etkili formunda kullanmaya basladiktan 72 saat sonra, sabit plasma konsantrasyonu elde
edilir ve 24 saatlik doz tekran yeterlidir. Hizla gastrointestinal sistemden emilip, karacigerde
sitokrom P450 CYP3A4 enzimi ile metabolize olur. Aktif metaboliti N-desetil oksibutinin,
inaktif metaboliti fenilsikloheksilglikolik asid’dir. Uzun etkili formu distal gastrointestinal
sistemden emildigi i¢in daha az enzim aktivitesine maruz kalir ve daha az oranda metabolit
olusur, boylece yan etki profili daha azdir. Siddetli sistemik yan etkileri vardir ve bunlarin
cogu aktif metabolitine bagli olusur. Agiz kurulugu kullanalarin 2/3 {inde goriiliir. Tersiyer
amin olmasi nedeni ile SSS’e geger ve bas donmesi ve uykusuzluk yapar. Onerilen erigkin
dozu: 3 x 2.5-5 mg olup, titrasyon gerekebilir.

Randomize ¢alismalarda: Semptomatik iyilesme oranlari >%50 (%61 - 80), yan etki
(12 - 68%), ilag birakma (3 - 45%) oldugu goriilmiistiir. Cift kor plasebo kontrollii bir ¢ok
calisma, oxybutininle hem semptomatik hem de sistometrik iyilesme bildirmektedirler.
Oxybutinin’in AAM tedavisinde etkinligi klinik ¢alismalarla kamitlanmistir. Kullanimi yan
etki profili yiiziinden sinirlanmaktadir. Uzun donemde tolerabilite ve kompliansi iyi degildir.
Ik gecis metabolizmasi dolayisiyla yan etkileri azaltmak amaci ile intravezikal, transdermal
ve rektal kullanimlari mevcuttur.

Flavoksate hydrochloride :
Analjezik ve lokal anestezik etkisi ile diiz kas gevseticidir. Giinde 3-4 kez 100 - 200

mg kullanilmaktadir. Ancak AAM tedavisinde 6nerilmemektedir.
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Propiverin hidrokloriir :

Mesane diiz kas hiicrelerinde Ca*™* girisini inhibe edip, hiicre i¢i Ca*™ miktarini
degistirerek, muskulotropik, spazmolitik etki ve pelvik sinirin efferent nérotransmisyonunu
baskilayarak, antikolinerjik etki ile kontraktilteyi inhibe eder. Mesane ve ileuma 10-100 kat
daha selektiftir. Giinliik dozu 30-45mg.

3. Kalsiyum antagonistleri :
Nifedipin :
Uriner semptomlar1 subjektif olarak diizeltirken, detriisor kontraksiyonlarinin

frekansin1 ve amplitiidiinii azaltmaktadir.
Tredolin :

Hem kalsiyum kanal blokorii, hem antikolinerjik etkisi mevcuttur. Giinde iki kez 12,5
- 25 mg oral kullanilmaktadir. Tedavi sonucunda sik idrar yapma ve inkontinans epizotlarinda
azalma gorilmistir. Siddetli idrar yapma hissinde azalma ve idrar voliimiinde artma
gozlenmistir. Ancak Kardiyak yan etkileri nedeniyle sik kullanilmamaktadir. Kalsiyum kanal

blokdrleri ve prostaglandin sentez inhibitorleri AAM tedavisinde ilk se¢cenek olmamalidir
4 - Trisiklik antidepresanlar:
Imipramine Hidroklorid :

Noktiirnal eniirezisli ¢ocuklarin tedavisinde kullamilir. Etki mekanizmasi santral
sedatif etki ve alfa adrenerjik agonistik etki tizerindendir. Giinde 3-4 kez 25 mg kullanilir.
Sistemik antikolinerjik yan etkilere ve deri kizariklig1 gibi alerjik reaksiyonlara yol agabilir.

Halsizlik, postural hipotansiyon , tremor ve mental durum bozukluklarina sebep olabilir.

Duloksetin:

Seg¢ici serotonin ve noradrenalin gerialim inhibit6rii olup, mesane aktivitesini santral
reseptorler iizerinden baskilarlar ve serotonerjik ve a-adrenerjik mekanizmalar {izerinden
iiretral sfinkter aktivitesini artirirlar. Eger FDA dan SUI icin onay alirsa cerrahi ve davranis

tedavisinin ilk alternatifi olacaktir.

Antimuskarnik — Antikolinerjikler AAM tedavisinde ilk seg¢enek olmalidir:
oksibutinin, tolterodin, trospiyum, propiverin, darifenasin ve solifenasin tercih edilmesi
gereken ilaclardir. Giiniimiizde oksibutinin, tolterodin ve trospiyum AAM’de en sik regete

edilen ilaglardir. Bu tedavinin basarisi, bir aydan dnce degerlendirilmemesi goriisti hakimdir.
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Tedavide siire kisitlamasi yoktur ve teorik olarak antikolinerjik ilaglar kullanildig: siirece
etkilidir. 4 haftalik ila¢ kullanim1 sonrasinda AAM yakinmalar1 artiyor veya degismiyorsa;
ilag degisimi veya ilag¢ eklenmesi (trisiklik antidepresantlar, kalsiyum kanal blokorleri veya
prostaglandin sentez inhibitorleri) gerekir. Hastanin yakinmalar azaldi veya yasam kalitesi
artt1 ise; 2 ay aralarla kontrol ve 4-6 ay ayn1 dozda tedaviye devam edilip, sonra kademeli
olarak doz azaltip, ilag kesimi planlanir. Ancak rekiirrens oldugunda (%30-40) yeniden eski

dozda ilag tedavisine baglanir.

Intravezikal Tedavi

Antikolinerjikler (oksibutinin), analjezikler (lidokain), anti-inflamatuarlar ve mesaneyi
desensitize eden ajanlar (Kapsaisin, Resiniferatoksin (RTX)) kullanilabilir.
Kapsaisin ve RTX; C liflerini desensitize ederek istemli isemeyi azaltir, mesane kapasitesini
artirir Ve mesane agrisini azaltir. RTX daha potent ve daha az irritandir
Botilinum toksini presinaptik asetilkolin salinimimi inhibe ederek kimyasal denervasyon

saglar ancak etki stiresi 3-6 aydir.

Cerrahi Tedavi

Cerrahi yontemler mesane denervasyon operasyonlart ve mesane kapasitesini artiric
operasyonlar olarak ikiye ayrilir. Mesane kapasitesini arttirmak i¢in yapilan ameliyat
enterosistoplasti veya iliosistoplastidir. Mesane denervasyonu operasyonlart ise mesane
distansiyonu, subtrigonal fenol enjeksiyonu, selektif sakral sinir blokaji, sakral norektomi,

transvajinal mesane denervasyonu ve komplet mesane transeksiyonudur.

HASTANIN DEGERLENDIRILMESI

Alt tiriner sistem semptomlar1 olan hastalarin degerlendirilimesinde asagida verilen
algoritma yardimci olabilir.
1. Anamnez
2. Muayene (Sistemik, Jinekolojik, Norolojik)
3. Rezidiiel voliim tayini.
4. Stres test-ped testi
5. Idrar tetkiki ve idrar kiiltiirii

6. Iseme giinliigii
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Anamnez
Jinekolojik muayene i¢in gelen her hastanin anamnezi alinirken; inkontinans tarama
sorular1 da sorulmalidir (41).
» Fark etmeden idrar kacirdiginiz olur mu?
«  Oksiirmekle, giilmekle, egzersizle idrar kagirir misiniz?
+ Idrarimz geldiginde tuvalete yetisemeden idrar kagirdigimz olur mu?
+ Idrar sizintisindan korunmak igin ped veya baska énlemler aldiginiz olur mu?

Hastanin yasi, menapoz durumu, dogumlari, gecirilmis operasyon ve iiriner sistem
hastaliklar1, kronik hastaliklar1 ve kullandigi ilaglar, beslenme ve iseme aliskanliklar
degerlendirilmelidir. Hastadan ayrintili hikaye alinirken semptomlar1 siniflandirilmali ve en
cok hangi semptomun hastanin yasam kalitesini bozdugu belirlenmelidir.

Alt tiriner sistem semptomlari
1. Sensoryel bozukluklar:
[rritatif mesane semptomlar1: sikisma, sik idrara gitme, noktiiri, diziiri, agrili mesane
mesane duyusunda azalma
2. Uriner inkontinans: stres Ul, urge Ul, miks Ul, noktiirnal eniiresis, devamli Ul
3. Bosaltim bozukluklari: yavas akim, orta akim, zorlanma, mesanenin tam bosalmamasi,
miksiyon sonrasi damlama

Irritatif mesane semptomlarinin nedenleri arasinda iiriner enfeksiyonlar, vulvovajinit,
iirogenital atrofi, asirt aktif mesane sendromu, mesane irritanlarinin alimi (alkol, kahve, ¢ay
(bitkisel caylar harig), siit {riinleri, asitli icecekler (portakal, liziim suyu), baharat, bal,
domates, cikolata, seker ve tatlandiricilar), interstisyel sistit, mesane tasi, mesane tiimorii, ¢ok
veya kisitl s1vi alimi, iseme alisgkanliginda bozukluk, pelvik organ prolapususu, mesane ¢ikim
obstriiksiyonu (POP veya gecirilmis anti-inkontinans cerrahisine bagl) yer alir.

Hastalarin demografik 6zellikleri, tan1 koymamiza yardimct olabilir. Epidemiyolojik
calismalarda stres iiriner inkontinansin beyazlarda, urge inkontinansin ise siyahlarda daha sik
oldugu goézlenmistir. Yasla birlikte tiriner inkontinans goriilme siklig1 artar. Geng ve orta yas
kadinlarda en stk SUI goriiliirken, yash kadinlarda en sik MUI gériilmektedir. AAMS’nun da
ortaya cikisinda rol oynayan primer faktorlerden biri, yaslanma oldugu icin, ileri yaslarda
prevalans: artar. Postmenopozal kadinlarda SUI daha fazla gériilmektedir. Ancak hormon
replasman tedavisi alan hastalarda semptomlarin agirlastigi gosterilmistir. Bu nedenle
inkontinansi olan hastalara atrofik vajinal degisikliklerin tedavisi i¢in, sistemik yerine lokal
Ostrojen tedavisi verilmelidir. Hastanin paritesi, dogum sekli, bebek dogum agirligi, travayin

ikinci evresinin siiresi kayit edilmelidir, ¢linkii dogumda meydana gelen pelvis tabani, {iretral

39



kaslar ve sinirlerdeki hasar SUI gelisiminde rol oynar. Gegirilmis abdominal ve pelvik cerrahi
operasyonlar sorgulanarak, olasi travmalar ve fistiiller dikkate alinmalidir. Yapilan radikal
histerektomiler, vajinal cerrahi girisimler alt {iriner sistem denervasyonu sonucu {riner
disfonksiyona, basarisiz anti-inkontinans operasyonlari, internal iiretral sfinkter yetmezligi ya
da mekanik {iretral obstriiksiyona neden olabilirken, pelvik apse, siddetli endometriosis ve
jinekolojik kanserler nedeniyle yapilan genis operasyonlar sonrasi gelisen pelvik adezyonlar
mesane kapasitesinin azalmast ya da iiriner fistiil gelisimi ile sonuclanabilir. Yapilan
caligmalarda asir1 aktif mesane sendromu goriilen hastalarin %80’ninde, kronik hastaliklardan
en az biri bulunup, hastalarin %60°1 birden fazla ilag kullanmaktadir. Diabet, ndrolojik
bozukluklar, endokrin hastaliklari, kronik obstriiktif ve restriktif akciger hastaliklari gibi
hastaliklar tek baslarina iiriner inkontinansa neden olabilir. Ilaglardan antipsikotikler
(klorpromazin, haloperidol, clozapin, thioridazin), antidepresanlar, opiatlar, antiparkinson ve
spazmolitik ajanlar antikolinerjik etkileri ile iiriner retansiyona Ve tasma inkontinansina,
benzodiazepinler sedasyon ve konfiizyona neden olarak, kolinerjik ilaglar da detriisor kasi
aktivitesini artirarak inkontinansa yol acabilmektedir. Antihipertansif ilaglar (rezerpin,
alfametil dopa, doxazodsin, terazosin, prazosin) adrenerjik blokaj yaparak iretral sfinkter
yetmezligine, diiiretikler artan idrar volimu nedeni ile inkontinasa yol agarlar. Beslenme
aligkanliklar1 sorgulanirken mesane irritanlarinin  kullanimina dikkat edilmelidir. Ayrica
sigara, alkol ve kafeinin {iriner inkontinansa neden olduklar1 gosterilmistir. Alkol ditirez etkisi
ile birlikte motilite azalmas1 ve mesane idrar hissini engeller. Kafein ise hiicre i¢i Ca™

seviyesini arttirarak AAM goriilmesine neden olur.

Muayene:

Sistematik degerlendirmede BMI ve inkontinans etyolojisinde yer alabilecek kronik
hastaliklarin bulgular1 dikkate alinmalidir . BMI artig1, biitiin inkontinans tipleri iligkilidir.
Obez kadinlarda karin igi basing artis1 nedeni ile SUI daha sik goriilmektedir.

Hasta tuvalete gitme ihtiyaci duydugunda, jinekolojik muayenesi yapilir. Vulvada idrar
kacirmaya bagl irritasyon ve vajende Ostrojen etkisi arastirilir. Spekulum ile 6n duvar, arka
duvar ve serviks incelenir. Pelvik organ prolapsus derecelendirmesi (POP-Q veya Baden-
Walker) yapilir ancak istirahat halinde mi, 1kindirilarak m1 yapilacagi konusu tartismalidir.
Hastaya stres testi uygulanarak, idrar kagagi gozlenir. Uterus ve adneksler bimanuel
palpasyonla degerlendirilir. Rektovajinal duvar incelenerek enterosel varligi arastirilir, anal

sfinkter degerlendirilir. Son olarak hasta ayaga kaldirilarak pelvik taban destegi arastirilir.
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Norolojik Muayene:

1. Perine duyusu, uyluk i¢ yiizii, perirektal alan, mons venerisin duyusu degerlendirilir.
Muayenede asimetri bulunmasi 6nemlidir.

2. Bulbokavernoz, anokiitanoz, klitoral refleksler arastirilir.

3. Rektal tusede hastaya parmagimzi sikmasi sOylenerek, pelvik tabanda norolojik hasar
varlig1 arastirilir.

4. Alt ekstremitelerin kuvvetli tonusu ve derin tendon refleksleri degerlendirilir.

POP-Q smiflamasi su ana kadar POP’unu degerlendirmede ortaya konulmus en
objektif ve bugiin diinyada en yaygin kullanilan yontemdir (42). Pozisyona gore (ayakta,
oturarak) ve muayene eden kisiye gore degisimi az, diizeltme operasyonunun Oncesi ve
sonrasinin en iyi karsilastirildigi yontemdir. Aa noktasinin pozisyonu iiretral mobiliteyle
korelasyon gosterir. Ancak bazi olgiimlerin subjektif (tvl ; ¢iinkii vajen esnek bir organ) ve
ogrenilmesinin zor (6zellikle B noktalar1) olmasi, sadece orta hat defektlerinin tanimlanmis
olmasi bu siniflamanin zayif noktalaridir. Bu y6ntemin tartismali noktalar1 ise Gh ve Pb
Ol¢iimlerinin nasil yapilacagi (valsalva vs gevsek), muayenenin spekulumla m1 spekulumsuz
mu yapilacagi, muayene sirasinda mesanenin dolu olup olmayacagi, muayeneden 6nce rektum

iceriginin bosaltilip bosaltilmayacagidir.

Sekil 4. POP-Q Siniflamast

Aa Noktast: On vajinal duvarda orta hatta eksternal iiretral orifisin 3cm proksimalinde yer alir
ve bu nokta liretravezikal bileskenin karsilig1 olup, hymen’e gore +3 veya —3 pozisyonunda

olabilir.
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Ba Noktast: On vajinal duvarda Aa noktasi ile &n vajinal forniks ya da vajinal kaf arasindaki
en u¢ noktadir.Prolapsus yoklugunda bu nokta —3cm de olacaktir.

C Noktast: Serviksin ya da kafin en distal noktasidir.

D Noktasi: Serviksi olanlarda posterior forniksin yerini belirlemektedir.

Ap Noktasi: Posterior vajinal duvarda orta hatta hymenin 3 cm proksimalidir.

Bp Noktasi: Posterior vajinal forniks ya da vajinal kaf’la Ap noktas1 arasindaki boliimiin en
distal noktasidir.

Gh: eksternal iiretral meatus ile himen arka kenari arasindaki mesafe

Pb: himen arka kenar1 ile midanal agiklik arasindaki mesafe

TVL: toplam vajen uzunlugu

Stres testi: Mesanesi en az 300-350cc dolu iken hastanin litotomi pozisyonunda kuvvetli
ikinmas1 ve Oksiirmesi istenir. Idrar kacag iiretral eksternal meatustan gdzlenirse test
pozitif’tir. Kagirma olmazsa test ayakta iken tekrarlanir. Tek basina herhangi bir inkontinans
tipi i¢in tanisal degildir. Hipermobil tiretra, sfinkter yetersizligi, provoke detriisor aktivitesi ve

tasma inkontinansinda pozitif olabilir.

Ped testi: Inkontinansin objektif olarak gosterilememesi durumunda kullanilir. Kisa siireli
(10dak-2saat) ve uzun siireli ped testi (24-72 saat) mevcuttur. 20 dakikalik ped testi i¢in
agirhig onceden bilinen ped hastaya verilir ve hastadan 20 dakika boyunca birtakim
hareketleri yapmasi istenir.

20 dakikalik ped testi icin egzersizler

® 500ml sodyum igermeyen sivi igirilir

3 dakika hizli ylirtime

10 defa oturup kalkma

1 dakika boyunca merdiven inip ¢ikma

5 defa yerden egilip bir sey alma

12 defa oksiirme
® | dakika boyunca kosma
20 dakika sonra ped tartildiginda agirlik farki <2g ise normal, >2g ise iriner inkontinans

olarak yorumlanir.

Marshall-Bonney testi : Stres testi pozitif ise, mesane boynu siispansiyon Operasyonun

basarisin1 5ngdrmede kullanilir. iki parmak ya da klemp uglar ile mesane boynu ve proksimal
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iiretra, pelvise dogru ylikseltiltikten sonra stres testi uygulanir. Yiikseltilme Oncesi stres testi
pozitif olan olguda yiikseltme sonrasi stres testi negatiflesmisse olgunun ‘aski’

operasyonlarindan fayda gorecegi diistiniiliir.

Q tip testi : Uretral hipermobilitenin derecesini belirmede kullanilan testlerden biridir (Visiiel
inspeksiyon, POP-Q incelemesi, USG, sistoiiretrografi, videosistoiiretrografi). Steril 1slatilmis
pamuklu ¢ubuk {iretradan mesane igerisine itilir. Hasta litotomi pozisyonunda iken ikindirilir
ve ¢ubugun disaridaki ucu ile horzontal diizlem arasindaki agilanma o6l¢iiliir. Bu a¢inin 30
derecenin iizerinde olmasi {iretral hipermobilite lehine degerlendirilir. Genital prolapsus
olgularinda test, mesane bosken prolapsusu tampon, peser veya valf ile diizeltmeden yapilir.
Bu test SUI tanisinda yetersiz kaldign icin sadece inkontinans cerrahisi sonrasinda

hipermobilitenin derecesindeki degisim incelenir.

Tampon testi : Muayenede saptanamayan kiigiik fistiillerin varligin1 ve lokalizasyonunu
belirlemek i¢in vajene tiglii adet tampon yerlestirilir. Mesaneye verilen diliie edilmis metilen
mavisinin stres aninda vajenin 1/3 ist, orta ve alt boliimiine yerletirilen tamponlardan

hangisini 1slattig1 aragtirilir.

Pesser testi: Urogenital prolapsusu olan hastalarin iiretra boynunun kink yapmasinda dolay1
bir kisminda inkontinans sikayeti yoktur. Ancak postoperatif inkontinans gelisme olasiligina
kars1 (maskelenmis/latent stres inkontinans) bu olgularda iirojinekolojik degerlendirme

prolapsus vajene pesser veya tampon ile rediikte edildikten sonra yapilir.

Pelvik taban kas giicii analizi

Inspeksiyon: Hastanin pelvik taban kaslarmi kasmasi ile anal kanal ile posterior
vajinal duvarin kalktigi ve introitusun daraldign goriiliir. Oksiirme veya bulbo-kaverndz
refleks ile kasilmalar izlenebilir. Ucuz ve invazif degildir, ancak subjektif olmasi, sag-sol
ayirimi yapamamasi ve ayakta iken incelemenin zor olmasi dezavantajidir.

Dijital palpasyon: Saat 3 ve 9 hizasinda levator kaslar: ve perine palpe edilip, oxford

veya diger skalalar ile derecelendirilebilinir. Ucuz olmasi, sag ve sol ayirimi yapabilmesi ve
ayakta uygulanabilmesi avantajlaridir. Subjektif olmasi ve sensitif olmamasina ragmen pelvik
kas giiciiniin degerlendirilmesinde en sik kullanilan yontemdir.

» 0/5 : Hig kasilma yok

* 1/5 : <2 sn ¢ok zayif kasilma
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* 2/5 :>3sn zayif kasilma

« 3/5 : Orta seviyede kasilma ( 3 kez 4-6 sn siiren parmagin posteriora elevasyonu )

* 4/5 : Guglii kasilmalar ( 4-5 kez 7-9 sn siiren parmagin posteriora elevasyonu )

* 5/5 : Cok giiglii kasilmalar ( 4-5 kez > 10 sn siiren parmagin posteriora elevasyonu )
EMG
Perineometre: Vajinal/anal basing problari ile manometrik Ol¢iim yapilir. Ayakta da
uygulanabilmesi, giicii ve siireyi kantitatif olarak 6lgebilmesi avantajidir. Dezavantaji ise sag
sol ayirimi yapamamasi, intra-abdominal basing yansimasidir.
Q-tip test: Cubugun asagiya ve posteriora yer degistirebilmesi, pubokoksigeus kasinin
kontraksiyon giiciine ve iiretranin mobilitesine baglidir. Ucuz olup, kontraksiyonun giiciinii ve

stiresini 6lgebilir. Dezavantaji sensitivite ve spesifitesi diisiikk olan invazif bir yontemdir.

Rezidiiel voliim élciimii (RV): Uriner inkontinansli hastanin, primer analizinde ve tedavi
sonug¢lariin incelenmesi amaciyla Onerilen bir parametredir. Normal iseme sonrast 5 dak
icinde USG, portabl USG (Bladder scanner) veya iiretral kataterizasyon ile dl¢iim yapilir.
Olciim sonucunu anlamli kabul etmek i¢in total idrar voliimiiniin 200cc’nin iizerinde olmasi
ve farkli zamanlardaki aragtirmalar arasi variabilitesi yiiksek oldugu i¢in, RV yiiksek Sl¢iilen
hastalarda iki kez 6l¢iim yapilmasi gerekir. 50 ml’nin altinda normal kabul edilir. 50-200ml
aras1 tan1 koydurmaz ancak sik sonografik takip gerekir. 200-400ml iiriner retansiyon riskine
kars1 yakin takip edilmelidir. 400ml’nin tistiinde kataterizasyon endikasyonu mevcuttur.

USG, noninvazif olmasi, ucuz ve iyonize radyasyon icermemesi nhedeni ile
avantajlidir. Ayn1 zamanda genitoliriner sisteme ait patolojilerin, kitle, tas, anomaliler gibi
patolojilerinde tanimlanmasina imkan verir. Ancak teknigin ve ekipmanin standardizasyonuna
ithtiyag¢ vardir. Calismalarda degisen parametreler: incelemenin yolu, kullanilan prob, hastanin
pozisyonu, mesanenin dolulugu. RV analizinin hesabi i¢in USG ile analizde degisik
formulasyonlar ortaya atilmistir. Bu voliim hesaplar1 mesanede 50ml idrarin altindaki
voliimlerde pek basarili degildir ancak 50ml’nin altindaki voliimlerin hesab1 anlamli degildir.
Bladder scan’in ger¢ek RV’ nin altinda bir sonug¢ verdigi gosterilmistir, fakat bu fark gézardi
edilebilcek boyuttadir.

IDRAR TETKIKI VE IDRAR KULTURU
Uriner enfeksiyonlar,  bircok alt {iriner sistem semptomuna neden olabilir.
Enfeksiyonun olusturdugu mukozal inflamasyon, istemsiz detriisér kontraksiyonuna,

endotoksinlerin antiadrenerjik etkisi ile iiretral sfinkterik yetmezligine neden olabilir. Uriner
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tas ya da kanser (hematiiri), diabetes mellitus (glikoziiri), bobrek fonksiyon bozuklugu
(proteiniiri) bulgular elde edilebilir. Uriner enfeksiyon olanlarda invaziv iirodinamik testlerin

yapilmamasi gerekir

URINER GUNLUK

Inkontinansin sekli ve siddeti hakkinda bilgi verir. Haftalik veya giinliik uygulanabilir.
Saatlik idrar miktarlarini, iseme sikligini, uykudan uyanip idrara gitme sikligi, iki iseme
arasindaki en uzun araligi, maksimum iseme miktarini, idrar kagirma sikligi, Kagirilan idrar

hacmi, ortalama ve toplam iseme hacmi hakkinda bilgi edinilir.

Urodinamik laboratuar testler

a. Dolum faz1 disfonksiyonunu arastiran testler

. Sistometri

(a). Tek kanall1 basit su seviyesi sistometrisi

Mesane foley katater ile 30 cc/dk. hizla izotonik sodyum kloriir soliisyonu ile doldurulurken
her 50-100 cc sonras1 mesane i¢i basing(MIB), manometre ile 6lgiiliir. Hasta dksiirme, ikinma,
el yikama, su sesi dinleme gibi detriisor kas1 kontraksiyonunu provake eden aktivitelerde
bulundugunda karmn igibasing (KIiB) ile orantili olarak artan MIB’n, aktiviteler
tamamlandiktan sonra 6nceki bazal seviyesine inmesi gerekir. Olciilen MIB eski seviyesine
inmiyor ya da indikten sonra tekrar yiikseliyorsa bu degisikliklerin detriisér kontraksiyonu
oldugu kabul edilir. Ancak bu test sirasinda KIB artimindan kaynaklanan yalanci pozitif
sonuclar elde edilebilecegi gibi, diisiik basi¢ artimi ile giden istemsiz detriisor
kontraksiyonlarinin hepsi belirlenemeyebilir.

Normal sistometride 100 cc kapasitede mesane basincinda hafif bir yiikselme olur, takiben
250-500 cc hacimler arasinda basing egrisinin fazla degismeden, plato c¢izer. Bu siireg
mesanenin elastik  Ozelliklerine bagli, basing artisi olmadan idrar depolayabilme
fonksiyonunun bir gostergesidir. Maksimum kapasiteye (400-600 cc) kadar basingta 15

cmH20’dan fazla progresif artis mesane kompliyansinin azaldigini gosterir. (cc/cmH20)

(b). Iki kanall1 sistometri

Internal mikrotip ya da eksternal transduserlerin biri ile MIB, vajen posterior forniksine ya da
rektuma yerlestirilen digeri ile es zamanli KiB ol¢iiliir. Elektronik olarak MIiB’indan KiB’1n
¢ikarilmasiyla gercek detriisdr basinci (DB) elde edilir. KIB’mi1 artiran aktiviteler MiB’m

45



artirsa da detriisor kontraksiyonu olmadig: siirece DB degismez. Sistometri sirasinda hastanin
ilk idrar hissi (ortalama 150cc), normal iseme hissi (ortalama 250cc) ve siddetli idrar hissini
(400-600cc) algiladigi voliimlerden mesanenin duyusal fonksiyonu arastirilir. Hastanin
siddetli idrar hissi duydugu ve artik daha fazla siviy1 tolere edemeyecegi voliim (400-600cc)

maksimum mesane kapasitesi olarak tanimlanir. DB’inda spontan ya da provokatif
manevralar sirasinda iiriner yakinma olmadan 15 c¢cmH2O0’dan fazla basing artisinin
belirlenmesi ya da siddetli idrar yapma hissi (sikigsma) ile birlikte herhangi bir basing artisinin

gozlenmesi istemsiz olusan detriisor kontraksiyonunun tanisin1 koydurur.

I1. Uretral basig¢ profilometrisi (multikanalli sistoiiretrometri)

Mesane ve iiretra i¢i basing-voliim iligkilerini arastirarak, dolum fazinda detriisér ve
iiretral sfinkterik yapilarin fonksiyonlarinin ayni anda degerlendirilebildigi bu test sirasinda es
zamanli olarak kombine sistometri ve iretrometri yapilir. Mesaneye sivi vermek igin
kullanilan kateterin ucundaki transduser ile MIB, bu transduserin 6cm distaline yerlestirilmis
ikinci bir transduser ile iiretra i¢i basm¢ (UIB), vajen posterior forniksi ya da rektuma
yerlestirilen iigiincii bir mikrotransduser ile KIB 6l¢iiliir. MiB’dan KiB’1n ¢ikarilmasiyla DB’1
ve UlB’dan MIB’in ¢ikarilmasiyla iiretral kapanma basinci (UKB) hesaplanabilir.
Sistoiiretrometri sirasinda mesane ig¢ine kadar itilen iiretral transduser 6zel bir cihazla 0,5
mm/sn hizla disar1 ¢ekilerek internal meatustan eksternale kadar iiretral basincin profili (UPP)
belirlenebilir. Hasta istirahat halinde iken belirlenen pasif UPP’den fonksiyonel {iretral
uzunluk, total iiretral uzunluk, maksimum UIB ve maksimum UKB hesaplanir.

Istirahat aninda maksimum UKB’inm pozitif degerlerde olmasi kontinansin
saglanmasi icin yeterlidir. Dinamik UPP sirasinda iiretral transduser internal meatustan
eksternal meatusa kadar sabit hizla disar1 ¢ekilirken hastanin periodik olarak oksiirmesi
istenir. Her oksiirme sirasinda artan KiB’min MiB’ma ve UiB’ma yansiyan miktar1 ve
UKB’1na olan etkisi arastirilir. Uretra ve mesane i¢i basinglara yansiyan miktarlar arasindaki
oran pasif basing yansimasi oranini (PBYO) verir. Mesane tabani anatomik desteginin yeterli
oldugu ve mesane boynu ile proksimal {iretra mobilitesinin olmadig durumlarda PBYO’nin
en az 1 (%100) olmas1 beklenir. Mobilitenin asir1 arttigi durumlarda ise liretra icine yansiyan
basing azalacagindan PBYO diiser (<%100). MiB’a yansiyan miktar ile UiB’a yansiyan
miktar arasindaki fark stres aninda bir rezerv gorevi yapan istirahat anindaki maksimum
UiB’ 11 gectiginde maksimum UKB’1 sifir ya da negatif degerlere indiginden istemsiz idrar

kacagi gelisir. Bu durum negatif stres profili olarak adlandirilmaktadir.
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Gergek stres inkontinans (GSI) olan hastalarda diisiik maksimum UKB degerleri
(<20cmH20) saptandiginda intrinsik iiretral sfinkterik yetmezlik (Tip III GSI) konulmakta,
UPP sirasinda istirahat aninda DB’inda degisiklik olmadan maksimum UIB’mnda
15cmH20’dan fazla istemsiz azalma iiretral instabilite tanis1 koydurmaktadir. UPP sirasinda
UIB egrisinin bifazik olmasi iiretral divetikiilii diisiindiiriir. Ayrica iseme disfonksiyonu
olanlarda diisiik idrar akim hiz1 ile beraber maksimum UKB’nin yiiksek olmasi iiretral

obstriiksiyonu gosterir.

III. Videosistoiiretrometri
Radyokontrast madde igeren sivilarla yapilan sistoiiretrometri sirasinda es zamanli

olarak alt iiriner sistemin floroskopik olarak gézlenmesidir.

IV. Ikinma kagak noktas1 basing dlciimii (Valsalva Leak-Point Pressure) Olciimii

Idrar kacagina kars1 koyan iiretral direncin saptanmasi igin 1kinma sirasinda ilk idrar
kagaginin olustugu MIB’n 6lciildiigii testtir. MIB maksimum UIB oldugunda maksimum
UKB sifir ya da negatif degerlere diisecegi icin istemsiz idrar kacagi olacaktir. Bu nedenle
istemsiz detriisér kasilmasi olmadan idrar kacaginin gelistigi MiB’m (VLPP) iiretral direnci
gosterdigi diisiiniiliir. VLPP, maksimum UIB ile dogru orantili artar ya da azalir. Mesane ici
volim (MIV) 200 cc iken hasta ikindirilir. MiB 130 cmH20’ya ulastifinda kagak olmazsa
test 300 ve 450 cc’de tekrarlanir. MIV 450 cc iken 150 cmH20 1kinma basincinda yine kagak
olmazsa iiretral sfinkterik yetmezlik (GSI) yok kabul edilir. VLPP < 60 cmH20 ise hastada
intrinsik sfinkterik yetmezlik (Tip III GSi), VLPP 90 cmH20O ise eksternal sfinkterik
yetmezlik (Tip I ya da II GSI) tamisi konulur. VLPP 60-90 cmH20 arasinda ise her iki

komponentin birlikte oldugu diisiindiliir.

V. Uriner inkontinansm varlig1 ve siddetini arastiran testler.
(@). Elektronik ¢is bezi (urilos)

(b). Perineal 1s1 6l¢iimii

(c). Uretral elektik iletkenligi 6l¢iimii

VI. Ambulatuar tirodinami

VII. Sistoiiretroskopi

VIII. Norofizyolojik testler

(a). Elektromyografi (EMG)
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Eksternal iretral sfinkter veya eksternal anal sfinkterin elektriksel aktivitesini
degerlendirir. Norolojik hastalig1 olanlarda kullanilir. Detriisér sfinkter dissinerjisi, detriisor
kontraksiyonu sirasinda istemsiz sfinkter relaksasyonu, sakral refleks ark degerlendirilir

(b). Diger sinir ileti calismalari

b. iseme faz1 disfonksiyonunu arastiran testler
I. iseme sonrasi rezidii idrar 6l¢iimii
I1. Uroflowmetri
Iseme sirasinda akim hizinin zamana kars1 profili ¢ikarilarak akim paterni elde edilir.

Uroflovmetrik verileri etkiyen en énemli faktér mesane ici idrar miktar1 oldugu i¢in elde
edilen verilerin anlamli oldugunu kabul etmek i¢in isenen idrar voliimunun > 150cc olmasi
gerekir. Total iseme zamaninin < 40sn, ortalama akim hizinin > 10cc¢/sn, maksimum akim
hizinin > 15cc/sn, maksimum akim hizina ulasilana kadar gecen siirenin <10sn olmasi
beklenir.
I11. Iseme sistoiiretrometrisi
Gorilintiileme yontemleri

1. USG

PVR hesaplamasi, genitoiiriner sistemin incelenmesi, mesane boynu pozisyonunun
incelenmesi, mesane duvar kalinligi, pelvik taban kaslar1 ve dinamigi, tretral kapanma,
inkontinans cerrahisi sonrasi goriilen obstriiksiyon gibi durumlar degerlendirilebilir.

2. Floroskopi ve videoiirodinami

Sistoiiretrografi

3
4. Sistoiiretroskopi
5 IVP
6. MRI

Hastanin istirahat ve stres anindaki dinamik goriintiileri alimarak pelvik desensus
degerlendirilir. Statik MRI goriintiileri ise liretra ve puboiiretral ligament hakinda detayl bilgi
verir. Kompleks vakalarda operasyon oncesi anatomiyi detayli olarak vermesi nedeniyle
tercih edilebilir.

Komplike olmayan iiriner inkontinans veya POP un primer incelemesinde rutin

goriintiileme yontemlerinin kullanimi tavsiye edilmemektedir.
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Yasam kalitesinin degerlendirilmesi

Hastalar degerlendirilirken semptomlarin siddeti, anatomik ve fonksiyonel bulgular ile
birlikte hayat kalitesi ve sosyoekonomik olgiitler de dikkate alinmalidir. Bununla birlikte
tedavilerin etkinliginin incelenmesi amaciyla sadece semptomlardaki degisimin Olciilmesi
yeterli degil, tedavilerin hayat kalitesi lizerindeki degisimleri de incelenmelidir. ICS
standardizasyon komitesinin onerisi ‘iiriner inkontinans, kadinlarin hayat kalitelerini etkileyen
bir durum olmasindan dolay1, inkontinans tedavilerinin etkinliginin incelenmesinde giivenilir
ve sensitif hayat kalitesi anketi kullanilmalidir’ seklindedir. Kullanilan anketler anketler:
gecerli (validity), giivenilir (reality) ve sonu¢ verme giicli (responsiveness) olmalidir. Bu
amagcla bu giine kadar birgok anket formu olusturulmustur. Tek bir anket altin standart olarak
kabul edilinceye kadar inkontinans tedavilerinin etkinlik analizinde hayat kalitesi Ol¢iisii
olarak ilk tercih olarak 11Q veya I-QOL ve/veya UDI kullanimi tavsiye edilmektedir.
Calismamizda kullandigimiz Incontinence Quality of Life Questionaire’in  (I-QOL)
Tiirkge’ye valide edilmis formu 22 sorudan olusan, her 3 inkontinans tipi i¢in kullanilan ve 3
skaladan olusan (limitleyen davranis, psikososyal durum ve sosyal utanma) hayat kalitesi

anketidir.

HAYAT KALITESI ANKETLERI

Incontinence Impact Questionaire (11Q)

Incontinence Impact Questionaire short form (11Q-7)

Incontinence Quality of Life Questionaire (I-QOL)

Kings Health Questionaire

SEMPTOM ANKETLERI

Incontinence Severity Index

International Concultation on Incontinence Questionaire short form (1C1Q-SF)
Urogenital Distress Inventory (UDI)

Kings Health Questionaire (KHQ)

Bristol Female Lower Urinary Tract Symptom Questionaire (BFLUTYS)
Tedavi sonras1 hastalar1 degerlendirken tedavi oOncesi uygulanilan anketin kullanilmasi
gerektigini savunanlar olsa da bunun i¢in gelistirilmis anket formu da mevcut.

PGI-I (Patient Global Impression of iImprovement)

49



I1l. GEREC VE YONTEM

Bu ¢alisma prospektif randomize kontrollii olarak, etik kurulu onay1 alindiktan sonra
Bakirkdy Dr. Sadi Konuk Egitim ve Arastirma Hastanesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum
Klinigi’de Haziran 2007- Nisan 2008 tarihleri arasinda yapilmistir. Calismaya tirodinamik
inceleme sonucu detriisor asir1  aktivitesi tamist konan 80 hasta dahil edilmistir.
Randomizasyon amaci ile ilk tani alan 40 hastaya farmakolojik tedavi olarak propiverin

hidrokloriir baglanmis (Grup 1), ikinci 40 hastaya trospium klortir (Grup 1) verilmistir.

Alt {riner sistem sikayetleri ile basvuran hastalarin ilk klinik muayenesinde
semptomlar1 kaydedilip, tam idrar tahlili ve idrar kiiltiirii istendi. Idrar kiiltiiriinde {ireme
olmayan hastalar irojinekoloji poliklinigine sevk edildi. Hastalarin {irojinekoloji
polikliniginde ayrintili anamnezleri alinip, gerekli muayeneleri yapildiktan sonra 2 giinliik
iseme glinliigii doldurmalan istendi. Endikasyon alan hastalar sulu lavman (Fleet enema) ile
rektal temizlik sonrasi invazif tirodinamik incelemeye alindilar. MMS Solar tirodinami sistemi
ile yapilan incelemede dolum fazinda 15¢cm H2O iizerinde olan ve hastada sikisma sikayeti
olusturan detriisor kontraksiyonlar1 detriisor asir1 aktivitesinin bulgusu olarak kabul edildi.
Olgularin sistoiiretroskopik incelemelerinde tas, tiimor veya organik kokenli lezyon tespit
edilmedi. 75 yas tizerinde, diyabet, norolojik, kardiyak, renal, hepatik, hematolojik hastaliklar
ve 3.- 4. derece pelvik organ prolapsusu olan, rezidiiel idrar voliimii 200ml’nin, 24 saatlik

toplam idrar voliimii 3000ml’nin tizerinde bulunan hastalar ¢alismaya dahil edilmemistir.

Hastalara tedavi seg¢enekleri sunulduktan sonra farmakoterapi karar1 verilen 80 hasta
calismaya alindi. ilaglar 6nerilen baslangi¢ dozlar ile hastalara recete edildi: propiverin
hidrokloriir (HCI) giinde 2 kez 15mg, trospiyum kloriir (Cl) giinde 2 kez 30 mg. 8 haftalik
sonra tedavi etkinliklerinin {irodinamik ve semptomatik olarak karsilagtirilmasi ve yan
etkilerinin hasta uyumu {izerine etkilerinin gosterilmesi amaci ile hastalar tekrar klinigimize
telefon edilerek gagrildi. Propiverin HCI verilen gruptan 8 hasta, trospiyum CI verilen gruptan
5 hastanin geri donmemesi lizerine 13 hasta ¢alisma dist kaldi. Verilen tedaviyi onerilen
dozda ve siirede kullanmayan propiverin HCI grubunda 3, trospiyum CI grubunda 1 hasta
sadece hasta uyumunu degerlendirirken dahil edildi.

Subjektif degerlendirmede iyilesme kriteri olarak en az bir semptomda gerileme (siddetli idrar
yapma hissi, 24 saatlik miksiyon sayisi, noktiiri, inkontinans sikligi, giinliik ped kullanimi)
veya inkontinans yasam kalitesi 6lgeginde skorun artmasi alinirken, objektif degerlendirmede

tirodinamik detriisér kontraksiyonlarinin kaybolmasi, ilk idrar hissinin gecikmesi ve
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maksimum mesane Kapasitesindeki artis g6z Oniinde bulunduruldu. Yasam kalitesi
olgeklerinden 1-QOL (incontinence quality of life questionnare) kullanilip 22 soru soruldu, 3
parametrede iyilesme karsilastirildi: limitleyen davranis, psikososyal durum ve sosyal utanma.
[laglarin yan etkileri olarak en sik goriilen agiz kurulugu, konstipasyon, dispepsi ve bulanik
gorme sikayetleri sorgulandi.

Istatistiksel analizler i¢in SPSS (Statistical Package for Social Sciences) for Windows
15.0 programi kullanildi. Calisma verileri degerlendirilirken tanimlayict istatistiksel
metodlarin (Ortalama, Standart sapma) yanisira normal dagilim gosteren niceliksel verilerin
gruplar arasi karsilagtirmalarinda student t test, grup i¢i karsilastirmalarda ise Paired Samples
test kullanildi. Normal dagilim gdstermeyen parametrelerin gruplar arasi karsilagtirmalarinda
Mann Whitney U test; grup i¢i degerlendirmelerde ise Wilcoxon Signed Rank test kullanildu.
Grup igi niteliksel verilerin karsilastirilmasinda ise Ki-Kare test kullanildi. Sonuglar % 95°lik

giiven araliginda, anlamlilik p<0.05 diizeyinde degerlendirildi.
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IV. BULGULAR

Propiverin grubunda (Grup 1) 29, trospium grubunda (Grup II) 34 olmak iizere 63

olgu degerlendirildi.

Olgularin yaslar1 22 ile 65 arasinda degismekte olup ortalama yas 48,534+9,28dir.

Gruplarin yas dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik goriilmemektedir

(p>0,05); Gravida, ve paritelere gore dagilimlarda gruplara gore anlamli farklilik

gostermemektedir (p>0,05). Hastalarin menapoz durumu ve c¢ocukluk caginda goriilen

eniirezis noktiiria, sikisma ve sik idrara gitme semptomlarinin goriilme oranlar da iki gruba

gore anlamh farklilik gostermemektedir (p>0,05). Gruplarin dermografik 6zellikleri Tablo

4’de goriilmektedir.

Tablo 4: Gruplarin demografik ozelliklere gore degerlendirmesi

Grup I (n=29) Grup Il (n=34)
Ort+SD Ort+SD o)
(medyan) (medyan)
Yas 48,03+£10,31 48,97+8,43 0,693
Gravida 3,86+1,35 (4,0) 4,02+1,33 (4,0) #0,488
Parite 2,65+0,85 (2,0) 2,79+0,72 (3,0) #0,441
n (%) n (%) *n
Menapoz 12 (%41,4) 18 (%52,9) 0,360
Eniirezis, sikisma, sik 9 (%3L,0) 11 (%32,4) 0911

idrara gitme

» : student t test
#: Mann Whitney U test

¢ . Ki kare test
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Tedavi Oncesi ve sonrasi sik idrara gitme Olgiimleri gruplara goére anlamli farklilik
gostermemektedir (p>0,05). Grup | ve Grup II’de tedavi Oncesine gore tedavi sonrasi sik
idrara gitme ol¢limlerinde goriilen diisiis istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamli bulunmustur
(p<0,001). Propiverin ile 24 saatlik miksiyon sayisinda %40 iyilesme gozlenir iken trospiyum
ile %43.18 iyilesme oldugu goriildii (Tablo 5-Sekil 5).

@ TO Frequency

B TS Frequency

Grup | Grup Il

Sekil 5: Gruplarin sik idrara gitme (frequency) dagilimi
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Tablo 5: Semptomatik iyilesme olciimlerinin gruplara gore degerlendirmesi

Grup | (n=29) Grup Il (n=34)
Ort+SD Ort+£SD L0]
(medyan) (medyan)
TO Miksiyon sayisi 10,58+2,50 10,76+3,00 0,801
TS Miksiyon sayisi 6,31+1,94 6,08+1,40 0,602
Fark 4,27+1,57 4,67+2,42
eep 0,001** 0,001
TO Sikisma 10,44+2,55 10,41+2,69 0,956
TS Sikisma 4,68+1,85 3,82+1,86 0,070
Fark 5,7542,82 6,58+2,92
oo 0,001** 0,001**
TO Noktiiri 2,41+0,82 (2,0) 1,94+1,17 (2,0) *+0,094
TS Noktiiri 0,65+0,55 (1,0) 0,440,56 (0) +0,113
Fark 1,75+0,83 1,50+0,96
p 0,001** 0,001**
TO Ui 1,86+1,81 (2,0) 2,0£1,74 (2,0) *0,736
TS Ui 0,34+0,61 (0) 0,44+0,61 (0) *0,428
Fark 1,55+1,40 1,55+1,35
p 0,001** 0,001**
TO Ped sayisi 0,93+0,75 (1,0) 0,97+0,67 (1,0) +0,701
TS Ped sayisi 0,27+0,45 (0) 0,38+0,49 (0) *+0,375
Fark 0,65+0,55 0,58+0,55
p 0,001** 0,001**

e : student t test

*: Mann Whitney U test

**p<0,01

e Paired samples t test

**: Wilcoxon Signed renk test
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Tedavi Oncesi ve sonrasi sikisma Ol¢limleri gruplara gore anlamli farklilik
gostermemektedir (p>0,05) ancak Grup I’de sikismada iyilesme %55 iken Grup II’de
stkisma’de iyilesme %63.27 oldugu goriilmiistiir. Grup I ve Grup II’de tedavi 6ncesine gore
tedavi sonrast sikisma Ol¢limlerinde goriilen diisiis istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamli

bulunmustur (p<0,001)(Tablo 5-Sekil 6).

ort+SD

@ TO Urgency
B TS Urgenc

Grup | Grup |l

Sekil 6: Gruplarin stkisma hissinin (urgency) dagilimi
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Tedavi Oncesi ve sonrasi noktiiri 6l¢timleri gruplara goére anlamli farklilik géstermemektedir

(p>0,05). Propiverin ile noktiiri semptomunda iyilesme % 73.03 iken trospiyum’da %77,32

oldugu goriildi. Grup I ve Grup II’de tedavi Oncesine gore tedavi sonrasit noktiiri

Ol¢limlerinde goriilen diisiis istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamli bulunmustur (p<0,001).

(Tablo 5-Sekil 7).

ort+SD

Nokturi Dagihimi

2,5 A

2,41

Grup |

1,94

Grup |l

0,44

= TO Nokturi
B TS Nokturi

Sekil 7: Gruplarin noktiiri dagilimi
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Tedavi &ncesi ve sonrast Ul 6lgiimleri gruplara gére anlamli  farklihik
gostermemektedir (p>0,05). Grup I ve Grup II’de tedavi 6ncesine gore tedavi sonras1 Ul
Ol¢limlerinde goriilen diisiis istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamli bulunmustur (p<0,001).
Propiverin grubunda inkontinans sikliginda azalma %81.73, trospiyum grubunda %78 dir
(Tablo 5-Sekil 8).

Ul Dagilimi
ort+SD

o TO UI
B TS Ul

1,57 0,34 044

1,86 2,0

Grup | Grup |l

Sekil 8: Gruplarin urge inkontinans dagilimi
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Tedavi Oncesi ve sonrast ped sayist Ol¢limleri gruplara gore anlamli farklilik

gostermemektedir (p>0,05). Grup I ve Grup II’de tedavi Oncesine gore tedavi sonrasi ped

sayis1 Ol¢limlerinde goriilen diisiis istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamli bulunmustur

(p<0,001). Giinliikk ped kullaniminda azalma propiverinde %70.97, trospiyumda %60.83°diir
(Tablo 5-Sekil 9).

ort+SD
1,8

Ped Sayisi Dagihimi

1,6 1
1,4 1
1,2 1

0,8 A
0,6
0,4 A
0,2 A1

0,93

|

0,27

Grup |

0,97

Grup I

0,38

@ TO Ped sayis!
B TS Ped sayisi

Sekil 9: Gruplarin ped sayisina gore dagilimi
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Tedavi Oncesi ve sonrasi ilk his Ol¢iimleri gruplara goére anlamli farklilik

gostermemektedir (p>0,05). Grup I ve Grup II’de tedavi dncesine gore tedavi sonrasi ilk his

Ol¢limlerinde goriilen yiikselme istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamli bulunmustur

(p<0,001).

Propiverin verilen hastalarin iirodinamisinde ilk his voliimiinde %46,80 artig

saptanirken, trospiyum kullanan hastalarda %29.41 artis oldugu tespit edildi (Tablo 5-Sekil

10).

ort+SD
90

ilk His Dagilimi

80 1
70 4
60 A
50 A
40
30 4
20 -
10 -

47,62

69,55

@ TO ilk His
B TS ik His

51,52 66,94

Grup |

Grup |l

Sekil 10: Gruplarin ilk his voliimlerinin olciimlerine gore dagilimi
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Tablo 6: Urodinamik oélciimlerinin gruplara gore degerlendirmesi

Grup | (n=29) Grup Il (n=34)
0

Ort+SD Ort+SD
TO Ilk His 47,62+12,62 51,52+12,91 0,231
TS ilk His 69,55+16,14 66,94+18,03 0,535
Fark -22,03+15,02 -15,41+15,14
eep 0,001** 0,001
TO Max SK 308,44+61,16 325,14+77,26 0,351
TS Max SK 373,79+65,32 358,69+69,76 0,376
Fark -65,34+40,57 -33,38+27,43
°ep 0,001** 0,001**
TO Detriisor kont. n(%) 29 (%100) 34 (%100)
TS Detriisor kont. n(%) 15 (% 51,7) 14 (% 41,2) 0,402
Fark 14 (%48,3) 20 (% 58,8)
e : student t test . Paired samples t test

*: Ki kare test **n<0,01



Tedavi Oncesi ve sonrast maksimum sistometrik kapasite olglimleri gruplara gore

anlamli farklilik gostermemektedir (p>0,05). Grup | ve Grup I1’de tedavi 6ncesine gore tedavi

sonrast maksimum sistometrik kapasite o6l¢iimlerinde goriilen yiikselme istatistiksel olarak

ileri diizeyde anlamli bulunmustur (p<0,001). Propiverin ile %21.10 artis goriiliir iken

trospiyum ile %10.5 artis izlenmistir ( Tablo 6-Sekil 11).

ort+SD
500

Mak SK

450 ~
400 -
350 A
300 A
250 -
200 A
150 -
100 -

50 A

3251

Grup |

Grup I

@ 7O Max SK
BTS Max SK

Sekil 11: Gruplarin maksimum sistometrik kapasite élgiimlerine giore dagilimi
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Tedavi 6ncesinde detriisor kontraksiyon baglangigta her iki grupta olgularin tiimiinde

goriilmekteydi. Tedavi sonrasinda Grup I olgularin % 51,7 oraninda; Grup II olgularda ise

%41,2 oraninda olup gruplara goére anlamli farklilik goriilmemektedir (p>0,05)(Tablo 6-Sekil

12).

120

100

80

%

60

40

20

Detrusor asn aktivitesi

100

Grupl

100

Grup Il

@ TO DAA
B TS DAA

Sekil 12: Tedavi oncesi ve sonrast iki grup icin iirodinamik detrusor kontraksiyonlart

goriilme oranlar

Ag1z kurulugu oranlar1 Grup I olgularda Grup II’ye gore anlamli diizeyde yiiksek oranda

gorilmektedir (p<0,05).

Bulanik gérme, konstipasyon, dispepsi, ve hasta uyumu oranlar1 ise gruplara gore

anlamli farklilik gostermemektedir (p>0,05) (Tablo 7-Sekil 13).
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Yan etkilerin gruplar arasi karsilastirilmasi Sekil 9 ve Tablo 4 te verilmistir.
34
oran (%)
351
30
251 20
20+
151 10
6,9 6.9
10+ 59
29 29
5. 0
0 T T T T
Agiz kurulugu Vizyon Konstipasyon Dispepsi Hasta uyumu
OGrup| EGrup I
Sekil 13: Gruplarin yan etkilere gore dagilimi
Tablo 7: Yan etkilerin gruplara gore degerlendirmesi
Grup I (n=29) Grup Il (n=34)
L)
n (%) n (%)
Ag1z kurulugu 10 (% 34,5) 4 (% 11,8) 0,031*
Bulanik gorme 2 (% 6,9) 0 0,208
Konstipasyon 6 (% 20,7) 2 (%5,9) 0,129
Dispepsi 2(%6,9) 1(% 2,9) 0,590
Hasta uyumu 3 (% 10,3) 1(% 2,9) 0,326
«: Ki kare test *p<0,05
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Tedavi Oncesi ve sonrasi limitleyen davranig, psikososyal durum ve sosyal utanma

Olg¢timleri, gruplara gore anlaml farklilik géstermemektedir (p>0,05). Grup I ve Grup II’de

tedavi Oncesine gore tedavi sonrasi limitleyen davranis, psikososyal durum ve sosyal utanma

Olctimlerinde goriilen yiikselme istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamli bulunmustur.

(p<0,001). Propiverin alan hastalarin yasam kalitesi Olgeginde %65.84 artis, trospiyum
alanlarda %64.79 artis oldugu bulundu. (Tablo 8, Sekil 14-16)

Tablo 8: Yasam kalitesi élgiimlerinin gruplara gore degerlendirmesi

Grup I (n=29) Grup 11 (n=34)
Ort+SD Ort+SD )
(medyan) (medyan)
TO Limitleyen davrams 14,37+3,83 14,91+3,25 0,553
TS Limitleyen davranis 24,41+5,71 26,38+4,78 0,142
Fark -10,0345,26 -11,47+4,72
°p 0,001** 0,001
TO Psikososyal durum 19,65+3,16 19,58+3,26 0,935
TS Psikososyal durum 31,244+4,51 30,55+4,43 0,548
Fark -11,58+3,70 -10,97+5,12
°ep 0,001** 0,001**
TO Sosyal utanma 11,62+3,13 12,35+2,88 0,338
TS Sosyal utanma 20,06+2,40 20,26+2,83 0,771
Fark -8,44+2,22 -7,91+2,96
°ep 0,001** 0,001**

e : student t test
**p<0,01

. Paired samples t test
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Limitleyen Davranig Puani
ort+SD

35

Grup | Grup Il

@ TO Limitleyen dawanis B TS Limitleyen dawanig

Sekil 14: Gruplarin limitleyen davranis puanlarina gore dagilimi
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ort+SD
40

Psikososyal Faktor Puani

35 A
30 -
25 A
20 A
15 -

10 A

19,65 31,24

Grup | Grup Il

B TO Psikososyal faktér B TS Psikososyal faktor

Sekil 15: Gruplarin psikososyal faktor puanirina gore dagilimi

ort+SD

Sosyal Utanma Puani

Grup | Grup i

B TO Sosyal utanma BTS Sosyal utanma

Sekil 16: Gruplarin sosyal utanma puanlarina gore dagilimi
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V. TARTISMA

Uriner inkontinans toplumun ortalama %10-40’1n1 etkileyen yasla birlikte prevalansi
artan, sosyal veya hijyenik bir problem haline gelen ve objektif olarak gosterilebilen istem
dis1 idrar kagirma sikayetidir (1). Ancak alt iiriner sistem semptomlar1 {iriner inkontinansla
siirli degildir. Herhangi bir patolojik veya metabolik nedenin ortaya konulamadigi basta
stkisma hissi olmak iizere sik idrara ¢ikma, gece idrara ¢ikma ve sikisma inkontinansinin
birlikte goriilebildigi semptomlar toplulugu asir1 aktif mesane sendromu olarak tanimlanir (1).
AAMS nedenlerinden biri olan detrusor asir1 aktivitesi ise tirodinamik bir bulgu olup
sistometride istemsiz detrusor kontraksiyonunu tanimlar ancak AAMS olanlarda %50 normal
sistometrik bulgular saptanir.

AAMS ve DAA’nin patofizyolojisinde yas, primer faktorlerden biridir. NOBLE (16)
ve SIFO-EU (17) ¢alisma sonuglar1 da bunu desteklemektedir. 24—65 yas arasindaki hastalarin
dahil edildigi ¢calismamizda, her iki grupta yas ortalamalar1 arasinda anlamli bir fark yoktur.
Dogumla ilgili olan faktdrler; daha cok pelvik relaksasyon ve SUI’a neden olmaktadir.
Cocukluk doneminde eniiresis noktiiria, sik idrara gitme ve sikisma semptomlarinin
bulunmasi, ileri yasta gelisecek AAM igin risk faktorii oldugu diisiintilmekte ise de literatiirde
bu konu iizerinde yapilmis ¢ok fazla arastirma bulunmamaktadir. Fitzgerald ve ark. (43)
yaptig1 40-69 yaslar1 arasinda 2109 kadimi kapsayan toplum bazli kohort ¢alismada ¢ocukluk
doneminde sik idrara gitme problemi olanlar ileri yaslarda sikisma olma olasiligi, ¢ocuklukta
noktliri yasayanlar ileri yaslarda noktiiri sikayetinin olma olasiligi, inkontinansi ve entiresis
noktiiria olanlarin, daha sonra urge inkontinans gelisme olasilig1 daha yiiksek bulunmustur.
Calismamizda ¢ocukluk ¢caginda sik idrara gitme, sikisma veya eniiresis noktiiria sikayeti olan
hastalarin dagiliminda her iki grup arasinda anlamli bir fark bulunmaz iken topluma gore
sikl1g1 daha yiiksek bulunmustur.

AAMS olan veya DAA’i saptanan hastalarda tedavi yaklasimi aynidir: birinci
basamak olarak yasam stilinin degistirilmesi ve konservatif tedavilerin denenmesi, basarisiz
oldugu durumlarda farmakoterapiye gecilmesi Onerilmektedir (44). Cochrane kiitiiphanesi
derlemesinde mesane egitimi; yan etkisinin olmamasi ve farmakoterapi kadar etkin olmasi
nedeniyle AAM semptomlari igin tavsiye edilebilecegi soylenmistir (30). AAM ve DAA’de
en sik kullanilan tedavi yontemi antikolinerjiklerdir. Bunlardan giintimiizde oksibutinin,
tolterodin ve trospiyum en sik tercih edilen ilaglardir.

Calismamizda farmakoterapotik olarak segtigimiz ve iilkemizde de sik kullanilan

trospiyum kloriir(Cl) ve propiverin hidrokloriiriin(HCI) literatiirde ¢ok sayida plasebo
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kontrollii ¢alismalari mevcuttur ancak birbirleri ile karsilagtirmali ¢alismasi su ana kadar
yaptlmamistir. Trospiyum Cl Avrupa’da 20 yildir kullamlan bir ila¢ olmasina ragmen
ABD’de kullanimi i¢in 2004 ve 2006 yillarinda yayinlanan iki faz III ¢alismasi sonrasinda
2006 yilinda lisans almistir (45, 46). Bu zamana kadar yapilan ¢alismalarda asir1 aktif mesane
semptomlart olan hastalara iirodinami yapilarak detrusor asir1 aktivitesi olanlara tedavi
verilmis ve tedavi sonrasi lirodinamik parametreleri karsilagtirmak amaci ile tirodinami tekrari
yapilmistir. Calismamizda da hastalarin semptomlart ile birlikte tirodinamik parametrelerinin
karsilagtirmasini yaparak hem subjektif hem de objektif degerlendirme yapildi.

Literatiirde Trospiyum Cl ile yapilan 20’nin {izerinde klinik ¢calisma mevcuttur ancak
bunlardan 9’u 6n plana ¢ikmaktadir. Calismalarda kullanim siireleri farkli olmasina ragmen
genellikle kullanim dozu 20mg giinde 2 kezdir. Ancak iilkemizde 15 mg ve 30 mglik iki
formu oldugu i¢in 6nerilen etkin doz ve hasta uyumunu goz Oniine alarak giinde 2 kez 30mg
kullanimin1 uygun gordiik. Madersbacher ve ark. (47) tarafindan norojenik detrusor asiri
aktivitesi olan 80 hastaya terapotik cevaba gore doz ayarlamasi yaptiklari ¢calismada, 45mg
trospiyum Cl’iin standart doz olarak kullanilabilecegi, doz ayarlamasina gerek olmadigi
gosterilmistir.

Halaska ve ark.’nin (48) trospiyum ile oksibutinin’i karsilastirdiklart ¢ok merkezli
cift-kor kontrollii calismada detriisor instabilitesi gosterilen 358 hasta tedavi verildikten 1 yil
sonra degerlendirilmistir. Trospiyum CI giinde 2 kez 20 mg, oksibutinin giinde 2 kez 5 mg
kullanilan hastalar arasinda semptomatik ve {irodinamik parametreler agisindan fark
gozlenmemistir. Her iki grupta da sikisma, sik idrara gitme, noktiiri ve urge inkontinansta
azalma olurken, maksimum sistometrik kapasite de artis gdzlenmistir. Yan etkiler agisindan
aralarinda anlamli bir fark bulunmamustir.

Junemann ve ark. (49) tolterodine ile karsilastirdiklar1 234 hastanin dahil edildigi ¢ok
merkezli ¢ift-kor plasebo kontrollii ¢aligmada trospiyum Cl 20 mg giinde 2 doz ile tolterodine
2 mg giinde 2 doz kullanim1 sonrasinda her iki grupta da sik idrara gitme’de azalma tespit
edilmistir.

AAM; plaseboya yaniti yiiksek olmasi nedeni ile ilag karsilastirmalarinin plasebo
kontrollii olmasi diger hastaliklara gore daha 6nemlidir. Bu nedenle galismamizda plasebo
kullanilmamasi ¢alismamizin zayif noktalarindan biridir.

Alloussi ve ark. (50) 309 hasta ile yaptig1 plasebo kontrollii randomize ¢ift-kor ¢ok
merkezli ¢alismada 3 hafta trospiyum ClI 20 mg giinde 2 kez kullanimi sonrasinda
semptomatik iyilesme (%359 vs %23, plasebo), maksimum sistometrik kapasitede artis

(207ml’den 286ml’ye yiikselme) ve ilk istemsiz kontraksiyondaki volim (100ml) artigini
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plaseboya gore anlamli bulmuglardir. Ayni c¢alisma Cardozo ve ark. (51) tarafindan
tekrarlanip, plasebo kontrollii randomize ¢ift-kor gok merkezli 208 hasta ile 3 hafta trospiyum
Cl giinde 2 kez 20 mg kullanimi sonrasinda semtomatik iyilesme plaseboya gore 3 kat daha
fazla olup, ilk istemsiz kontraksiyondaki voliim ve maksimum sistometrik kapasitede artis
anlamli bulunmus, yan etkiler her iki grupta da benzer bulunmustur.

Genel olarak antikolinerjik tedavilerin etkilerinin degerlendirilmesinde 4 hafta
beklenilmesi gerekildigi savunulsa da bu trospiyum kloriir i¢in gecerli degildir. Sand ve ark.
(52) trospiyum Cl’iin sik idrara gitme {izerine etkisi 3. giinde plasebodan ayrilmaya baslayip,
ilk 7 giinliik tedavide urge inkontinans sikliginda da belirgin azalma kaydetmislerdir. Rudy ve
ark. (45) plasebo kontrollii ¢alismalarinda trospiyum Cl’iin sikisma siddetinde 3. giinde, sik
idrara gitme’de 5. giinde anlaml1 olarak azalma oldugunu gosterdiler.

ABD’de Rudy ve Zinner (45, 46) tarafindan yapilan iki faz Il ¢aligmada ICS’nin
2002°de yaptig1 tanima gore AAMS olan hastalara tirodinami yapilmadan 12 hafta siire ile
trospiyum CI 20 mg giinde 2 kez verilmistir. Toplam 1157 hastanin dahil oldugu ¢ok merkezli
plasebo kontrollii ¢calismalara urge veya urge agirlikli miks inkontinansi olan, haftada en az 7
kez inkontinans yasayan, minimum iseme siklig1 haftada 70 olanlar alinmistir. Karsilastirilan
parametreler; sik idrara gitme, urge inkontinans sikligi, iseme voliimii, Indevus Sikigma
Severity Scale (IUSS) olup hepsini Overactive Bladder Symptom Composite Score (OAB-
SCS) ad1 altinda degerlendirilmistir. Indevus Sikisma Severity Scale (IUSS) AAM’nin temel
semptomu olan sikisma’nin sikligindan ¢ok siddetinin 6nemini ortaya koymak amaci ile 4
puanli oOlgeklendirme olusturulup valide edilmistir. Her iki calismanin sonucunda tiim
parametrelerde anlamli olarak azalma tespit edilmistir. Ortalama bazal OAB-SCS 36 kabul
edilen ¢alismada trospiyum Cl ile plasebo karsilastirildiginda hafif AAM olan hastalarda 5 ve
1, orta AAM’de 10 ve 5, agir AAM’de 13 ve 9 olarak sonuglar elde edilmistir. Zinner ayrica
IIQ skalsimi kullanarak yasam kalitesini sorguladiginda trospiyum Cl ile tedavi sonrasi
plaseboya gore belirgin iyilesme oldugunu gostermistir. Yan etkiler agisindan
karsilastirildiginda agiz kurulugu (%20.1 vs %5.8) ve konstipasyon (%9.6 vs %4.6) disinda
plasebo ile aralarinda anlamli bir fark bulunmamistir. Bunun nedeni trospiyum Cl’iin
kuarterner amin bilesigi olup, diisiik lipofilik 6zellik gostermesi ve teorik olarak kan-beyin
bariyerini gecememesidir. Boylece diger antikolinerjik ilaglarin neden oldugu uyku
bozuklugu, haliisiinasyon, konflizyon ve hafiza degisiklikleri trospiyumda goriilmez.
Trospiyumun bu 6zelligini géz oniinde bulundurarak yaptigimiz ¢alismada en sik goériilen yan

etkilerden agiz kurulugu, konstipasyon ve dispepsi sorgulanmistir.
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Propiverin HCI ile yapilan 9 adet randomize kontrollii g¢alisma mevcut olup
calismalarin biliyiikk bir kismi 2004 yilindan sonra yapilmistir (53). Yapilan calismalarin
hicbirinde trodinami kullanilmamis sadece semptomatik iyilesme parametreleri
karsilastirilmistir.

AAMS olan 988 hastanin degerlendirildigi Jinemann ve ark.’a (54) ait plasebo
kontrollii, randomize, ¢ift-kor ¢alismada propiverin HCI IR 15 mg giinde 2 kez ile propiverin
HCl ER 30 mg tek doz formiilasyonlar1 verilerek 5 hafta sonra subjektif iyilesme
karsilagtirllmistir. Her iki formiilasyon ile plasebo karsilagtirildiginda semptomlarda ve
King’s Health Questionnaire ile degerlendirilen yasam kalitesinde anlamli bir iyilesme
saptanmistir. Ulkemizde propiverin HCI’iin sadece 15mg kullanim sekli olmas1 nedeni ile
calismamizda 15mg giinde 2 kez seklinde hastalara regete edilmistir.

Literatiirde propiverini bugiine kadar; oksibutinin, tolterodine ve solifenasin ile
karsilagtiran ¢aligmalar mevcuttur. 2007 yilinda yayinlanan Yamaguchi ve ark. (55) tarafindan
1593 hasta {izerinde yapilan, plasebo kontrollii, randomize, ¢ift-kor, ¢ok merkezli, faz 1lI
calismada, solifenasinin 5 mg ve 10 mg giinliik dozlar ile propiverin giinde 2 kez 20 mg
semptomatik ve yasam Kkalitesi Olgeklerinde iyilesme agisindan karsilagtirilmistir.
Solifenasinin her iki dozu ile propiverin arasinda anlamli bir fark bulunmaz iken plasebo ile
her iki ilag karsilastirildiginda iyilesme oranlar1 anlamli bulunmustur.

Tedavilerin etkinliginin incelenmesi amaciyla sadece semptomlardaki degisimin
Ol¢iilmesi yeterli degildir, tedavilerin hayat kalitesi tizerindeki degisimleri de incelenmelidir.
ICS standardizasyon komitesinin oOnerisi; iiriner inkontinans, kadinlarin hayat kalitelerini
etkileyen bir durum olmasindan dolay: inkontinans tedavilerinin etkinliginin incelenmesinde
giivenilir ve sensitif hayat kalitesi anketi kullanilmalidir. Tek bir anket altin standart olarak
kabul edilinceye kadar, inkontinans tedavilerinin etkinlik analizinde, hayat kalitesi Olgiisii
olarak ilk tercih olarak 11Q veya I-QOL ve/veya UDI kullanimi tavsiye edilmektedir (56).
Sonuglarin degerlendirilmesinde tedavinin Oncesi ve sonrasinda ayni Olglim yontemleri
kullanilmalidir ve subjektif ve objektif Ol¢iitlerin her ikisini de igermelidir. Calismamizin
sonuglar1 subjektif (semptoma 6zgii ve 1-QOL anketi) ve objektif (lirodinamik parametreler)
kriterler kullanilarak degerlendirilmistir. Detriisor asir1 aktivitesinin semptomlarinda (sik
idrara gitme, sikigma, urge inkontinans ve noktiiri) iyilesme, her iki grupta anlamli olmasina
ragmen, birbirleri arasinda istatiksel olarak fark bulunmamistir ancak sikisma semptomunda
iyilesme trospiyum kloriirde diger semptomlara gore daha fazladir. Urodinamik
parametrelerden ilk idrar hissindeki voliim ve maksimum sistometrik kapasitedeki artis her iki

grupta da belirgin olarak artmistir ancak birbirleri arasinda istatiksel olarak fark

70



bulunmamustir. ilag yan etkileri agisindan propiverinde agiz kurulugu anlaml 8lgiide yiiksek
bulunmus olup karsilastirilan diger yan etkilerde; konstipasyon, dispepsi ve bulanik gérme de
anlamli bir fark gozlenmemistir.

Hasta sayisinin az olmakla beraber literatiirde propiverinin iirodinamik parametrelerle
karsilastirilmamis olmasi  ve trospiyum Cl ile propiverin HCI’ii karsilastiran baska bir

calismanin bulunmamasi ¢alismamizin giiciinii arttirmaktadir.
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VI. ABSTRACT

Objective: The aim of this study is to compare the effectiveness of trospium chloride and
propiverine hydrochlorid on detrusor overactivity in the view of symptoms, urodynamic
parameters and quality of life scores.

Materials and Methods: 63 women with urodynamically proven detrusor overactivity
included to the prospective randomised controlled study. Group | (n=29) were given
propiverine hydrochlorid and Group Il (n=34) were given trospium chloride. After 8 week-
treatment participants were clinically and urodynamically reevaluated. Outcomes of interest
were patient perceived cure or improvement in symptoms, differences in number of
incontinent episodes and number of voids in 24 hours, urodynamic measures of bladder
function (volume at first sensation, maximum cystometric capacity, and presence of detrusor
contractions) and side effects.

Results: At the end of the treatment no difference was noted in the aspects of symptomatic
and urodynamic improvement but dryness of mouth (34% vs. 11.8%, p=0.031) was
statistically significant in propiverine group (p<0,05). Improvement in frequency (40% vs.
43.18%, p>0.05), urgency (55% vs. 63.2%, p>0.05), nocturia (73.03% vs. 77.02%, p>0.05) ,
urge incontinence (81.73%, vs. 78% p>0.05), episodes and number of ped usage per day
(70.97% vs. 60.83%) decreased in group | and group Il in a statistically significant manner
(p<0.001). According to urodynamic parameters increase in volume at first sensation (46,80%
vs. 29.41%, p>0.05), maximum cystometric capacity (21.10% vs. 10.5%, p>0.05) and
disapperance of detrusor contractions (48.3% vs. 58.8%, p>0.05) were noted in both groups
in a statistically significant manner (p<0.001). Improvement of quality of life scores in both
groups (p<0.001) and no difference was found between group | and group Il scores (p>0.05).
Conclusion: This comperative study suggets that both propiverine hydrochlorid and trospium
chloride are effective in the treatment of detrusor overactivity but the expectance from
anticholinergic drugs is minimum side effects so trospium chloride is more advantageous in

this view.
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VIIl. EKLER

ASIRI AKTIF MESANE Degerlendirme Formu (AAM V8)

Asagidakiler sizi ne olgiide|,,. Cok |. Cok
|rahatsiz etmektedir ? Hic az Biraz [Epey |Cok fazla
1.Giindiiz sik idrara ¢ikma |0 1 2 3 4 S}
2.Rahatsiz edici idrar 0 1 > 3 4 5
|sikismasi

3._Ar_11 beklenmedik 51k1§mao 1 ) 3 4 5
fhissi

4.Kazara idrar kacirma 0 1 2 3 4 5
[5.Gece idrara gitme 0 1 2 3 4 5
6.Gece idrar ihtiyac1 ile 0 1 > 3 4 5
uyanma

|7.Kontro| edilemez  idrar} L 5 3 A 5
sikismasi

8.S1ikisma hissi ile idrar| 0 1 > 3 4 5
kacirma

|Cinsiyetiniz Erkek 2|Toplam Puan > 7 = AAM
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